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ABSTRAK 
 
 
Agung Sediatmojo. S501108002. 2015 : Perbedaan Pengaruh Antara Propofol 
dan Ketamin Terhadap Agregasi Trombosit. Tesis. Pembimbing I: Dr. Hari 
Wujoso dr, SpF, MM. Pembimbing II : dr. MH. Soedjito, SpAn KNA. Anestesiologi 
dan Terapi Intensif Fakultas Kedokteran, Program Studi Magister Kedokteran 
Keluarga, Program Pascasarjana Universitas Sebelas Maret Surakarta. 
 
Latar belakang penelitian : Perdarahan perioperatif menjadi salah satu masalah 
yang sering terjadi pada setiap operasi. Sebagian besar prosedur pembedahan 
dilakukan dengan tehnik anestesi umum. Penggunaan obat induksi pada anestesi 
umum memiliki pengaruh terhadap agregasi trombosit. Propofol dan Ketamin 
menjadi pilihan yang sering dipakai sebagai obat induksi pada anestesi umum. 
Propofol dan Ketamin mempunyai efek menghambat agregasi trombosit. 
 
Tujuan : Mengetahui adanya perbedaan pengaruh antara propofol dan ketamin 
sebagai obat induksi pada anestesi umum terhadap agregasi trombosit dengan 
mengukur test agregasi trombosit (TAT) sebelum dan setelah induksi. 
 
Metode : Merupakan penelitian kuantitatif eksperimental dengan rancanagn 
penelitian Randomized Clinical Trial pada 36 pasien yang menjalani anestesi umum, 
dibagi menjadi 2 kelompok, 18 pasien menggunakan obat induksi propofol dan 18 
pasien menggunakan obat induksi ketamin. Pada masing masing kelompok diperiksa 
TAT sebelum induksi dan 5 menit setelah induksi. Uji statistik pair t-test dan 
independent t-test terhadap propofol atau ketamin dan agregasi trombosit. 
 
Hasil : Agregasi trombosit, sebelum dan setelah pemberian propofol atau ketamin 
berbeda secara bermakna. Kelompok ketamin mempunyai persentase agregasi 
trombosit 53,84 dan kelompok propofol 69,84, menunjukkan perbedaan yang 
bermakna antara keduanya (p=0,000). Secara statistik ketamin lebih bermakna 
menyebabkan hipoagregasi dari pada propofol. 
 
Kesimpulan : Ketamin secara bermakna menurunkan agregasi trombosit dan 
menyebabkan hipoagregasi lebih kuat daripada propofol. 
 
Kata Kunci : propofol, ketamin, agregasi trombosit. 
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ABSTRACT 
 
 
 
Agung Sediatmojo. S501108002. 2015 : The Difference Effect Between Propofol 
and Ketamine Administration on Thrombocyte Aggregation. Thesis. 
1st 
Advisor : 
Dr. Hari Wujoso dr, SpF, MM. 
2nd 
Advisor : dr. MH. Soedjito, SpAn KNA. 
Anesthesiology and Intensive Therapy Faculty of Medicine, Post Graduate Program, 
Study Program Magister of Family Medicine, Sebelas Maret Univercity Surakarta. 
  
Background: Perioperative bleeding is one of serious and common problems in 
surgery. Most of surgery undergoing general anesthesia procedure. Some induction 
anesthetic agents are thought to inhibit platelet aggregation. The propofol and 
ketamine used to be induction anesthetic agent in general anesthesia. They  inhibit on 
platelet aggregation. 
  
Purpose: Determine the difference effects of propofol and penthotal administration 
on platelet aggregation.  
 
Method: An randomized clinical trial study on 34 patients who received general 
anesthesia, divided into two groups. Eighteen patients were induced by propofol and 
the other by ketamine. Both groups were examined TAT before and five minutes 
after induction. All data were analyzed by pair t-test and independent t-test for 
propofol or ketamine and platelet aggregation.  
 
Result: Platelet aggregation before and after the administration of propofol and 
ketamine is significant difference. In propofol and ketamine group, the percentage of 
maximal platelet aggregation was 53,84 and 69,84 (p=0,000). Statistically, ketamine 
caused significant hypoaggregation of platelet compared to propofol.  
 
Conclusion: Ketamine significantly lowers the percentage of platelet aggregation 
and causes more hypoaggregation than propofol.  
 
Keywords: propofol, ketamine, platelet aggregation. 
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BAB I 
PENDAHULUAN 
 
A. LATAR BELAKANG 
 Perdarahan menjadi salah satu potensi masalah yang selalu menjadi perhatian 
selama dan setelah pembedahan. Perencanaan tehnik pembiusan dan pemilihan obat 
anestesi menjadi faktor penting untuk mengantisipasi perdarahan sehingga mampu 
menurunkan angka morbiditas dan mortalitas. Beberapa faktor yang dapat 
mempengaruhi hemodinamik selama dan sesudah operasi adalah jenis dan lamanya 
operasi, kompetensi operator, obat anestesi yang digunakan, serta faktor intrinsik dari 
pasien seperti penyakit sistemik, penyakit berat dan kronis, serta kelainan fungsi 
koagulasi (Thomas dan Wee, 2010 ; Mensah dan Gooding, 2014). 
Tubuh memiliki mekanisme fisiologis untuk mengendalikan perdarahan yaitu 
dengan cara mengaktifkan proses hemostasis dan pembekuan melalui proses 
pembentukan bekuan trombosit dan fibrin pada tempat cedera. Pembekuan akan 
diikuti oleh resolusi atau lisis bekuan dan regenerasi endotel. Proses ini sangat 
penting untuk melindungi individu dari perdarahan masif sekunder akibat trauma. 
Dalam keadaan abnormal, dapat terjadi perdarahan atau trombosis dan penyumbatan 
cabang-cabang vaskuler yang dapat mengancam nyawa. Faktor utama yang 
bertanggungjawab dalam proses hemostasis adalah: (1) vasospasme pembuluh darah, 
(2) reaksi trombosit (adhesi, pelepasan, dan agregasi), (3) pengaktifan faktor-faktor 
koagulasi (Guyton dan Hall, 1997). 
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Disfungsi trombosit diketahui merupakan salah satu penyebab kelainan 
perdarahan selama periode perioperatif dan merupakan masalah serius dalam 
pengelolaan pasien yang menjalani operasi. Salah satu faktor yang mempengaruhi 
terjadinya disfungsi trombosit adalah interaksi obat-obat yang digunakan selama 
proses anestesi dengan trombosit. Interaksi tersebut dapat memperberat risiko 
komplikasi perdarahan, mengingat peran trombosit yang penting pada proses 
homeostasis selama dan sesudah pembedahan. Hampir semua tindakan pembedahan 
dilakukan dibawah pengaruh anestesi, dan sebagian besar dengan anestesi umum. 
Anestesi umum perlu mendapat perhatian dalam hal interaksi obat anestesi dengan 
trombosit karena berpengaruh secara seluler. Anestesi umum adalah suatu keadaan 
reversibel yang mengubah status fisiologis tubuh, yang ditandai dengan hilangnya 
kesadaran (sedasi), hilangnya persepsi nyeri (analgesia), hilangnya memori 
(amnesia) dan relaksasi (Morgan dan Mikhail, 2014).
 
Propofol (2,6 diisopropylphenol) dan ketamin hidroklorid merupakan  zat 
anestesi induksi intravena yang banyak digunakan pada praktik klinis harian. 
Propofol mempunyai struktur mirip dengan α-tokoferol dan asam asetilsalisilat, serta 
mempunyai efek anti oksidan yang disebabkan oleh kesamaan struktur dengan α-
tokoferol. Pada suatu penelitian yang dilatarbelakangi oleh keserupaan struktur 
propofol dengan asam salisilat, memperlihatkan bahwa zat anestesi ini akan 
menghambat agregrasi trombosit pada whole blood secara in vitro dalam kisaran 
konsentrasi yang serupa seperti pada plasma manusia setelah pemberian intravena 
(Cruzz et al, 1998; Cruzz dan Carmona, 1997). Temuan lain yang penting dalam 
penelitian adalah bahwa efek anti agregrasi propofol pada platelet rich plasma (PRP) 
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dan whole blood terkait erat dengan dua mekanisme dasar yaitu penghambatan 
sintesis tromboksan trombosit A2 dan peningkatan sintesis NO oleh sel leukosit. 
Efek tersebut dapat berlangsung secara simultan mirip dengan efek anti oksidan 
(Cruzz et al, 1999).
 
Ketamin juga didapatkan mempunyai efek menghambat agregasi trombosit 
yang mirip dengan propofol tetapi mekanisme aksinya sampai sekarang masih belum 
dapat dijelaskan. Penemuan in vitro menunjukkan bahwa ketamin menghambat 
agregasi trombosit pada sediaan platelet rich plasma atau PRP ( Chang et al, 2004). 
Penelitian lain pada hewan coba kera juga menunjukkan bahwa pemberian ketamin 
intramuskular mempunyai efek menghambat agregasi trombosit (Atkinson, 1985; 
Undar et al, 2004). Ketamin diduga mampu mensupresi agregasi trombosit melalui 
penghambatan pemecahan phosphoinositide dan mobilisasi intraseluler kalsium 
sehingga mengakibatkan penurunanan pembentukan tromboxan A2 (Nakagawa et al, 
2002). 
 
Agregasi trombosit dinilai melalui suatu pemeriksaan yang disebut dengan Tes 
Agregasi Trombosit (TAT). Pemilihan jenis pemeriksaan agregasi trombosit untuk 
pemantauan tergantung dari macam obat induktor yang digunakan. Beberapa 
agonis/induktor yang dapat digunakan adalah trombin, tromboksan A2, asam 
arakidonat, serotonin, vasopresin, dan ADP yang dipakai pada Laboratorium Prodia 
Surakarta. TAT yang dinilai berdasarkan perubahan transmisi cahaya sampai 
sekarang masih dianggap sebagai baku emas untuk menilai fungsi agregasi 
trombosit. Setiap peningkatan transmisi cahaya dicatat sebagai suatu agregasi 
trombosit. Hasilnya akan didapatkan prosentase agregasi maksimal trombosit yang 
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terjadi dengan pemberian ADP 2 µM ; 5µM dan 10 µM sebagai induktor agonis 
trombosit (BS Lisyani, 2006).
 
Berdasarkan temuan dari beberapa penelitian diatas maka akan dilakukan 
penelitian perbedaan pengaruh pemberian propofol 1,5 mg/kg intravena dan ketamin 
1,5 mg/kg intravena terhadap agregasi trombosit. 
 
B. RUMUSAN MASALAH  
Apakah ada perbedaan antara propofol dan ketamin terhadap agregasi trombosit pada 
induksi anestesi?  
 
C. TUJUAN PENELITIAN  
C.1. Tujuan Umum  
Membuktikan adanya perbedaan antara propofol 1,5 mg/kg intravena dan ketamin 
1,5 mg/kg intravena terhadap agregasi trombosit pada induksi anestesi.  
 
C.2. Tujuan Khusus  
Menganalisa perbedaan antara propofol 1,5 mg/kg intravena dan ketamin 1,5 mg/kg 
intravena terhadap agregasi trombosit pada induksi anestesi. 
 
D. MANFAAT PENELITIAN  
1. Hasil penelitian ini dapat dijadikan dukungan teori dalam upaya menerangkan 
perbedaan pengaruh pemberian propofol dan ketamin sebagai obat induksi 
terhadap agregasi trombosit. 
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2. Temuan penelitian ini  dapat dijadikan sebagai dasar pemilihan obat induksi 
pada pasien dengan gangguan agregasi trombosit.  
3. Penelitian ini dapat menjadi landasan untuk penelitian lebih lanjut. 
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BAB  II 
LANDASAN TEORI 
A. Tinjauan Pustaka. 
A.1.  Propofol. 
A.1.1 Definisi Propofol 
 Propofol merupakan obat anestesi intravena yang bekerja cepat dengan 
karakter pemulihan anestesi yang cepat tanpa rasa pusing dan mual-mual. Propofol 
merupakan cairan emulsi minyak dan air yang berwarna putih yang bersifat isotonik 
dengan kepekatan 1% (10mg/ml) serta mengandung 10% minyak kedele, 2,25% 
gliserol, dan 1,2% purified egg phosphatide yang dimurnikan dan mudah larut dalam 
lemak. Propofol menghambat transmisi neuron yang dihantarkan oleh GABA. 
Penggunaan propofol 1,5-2,5 mg/kgBB dengan penyuntikan cepat (<15 detik) 
menimbulkan turunnya kesadaran dalam waktu kurang dari 30 detik. (Stoelting, 
2006) 
 Propofol menyebabkan anestesi dengan kecepatan yang sama dengan barbiturat 
intravena, tetapi pemulihannya lebih cepat. Propofol mempunyai sifat antiemetik. 
Obat ini tampaknya tidak menimbulkan efek akumulatif ataupun keterlambatan 
bangun setelah penggunaan jangka lama. Karakteristik yang menguntungkan ini 
menyebabkan propofol dipakai secara luas. Obat ini juga efektif untuk 
memperpanjang sedasi pasien-pasien dalam kondisi kegawatdaruratan (Morgan et al, 
2013). Propofol juga sangat baik sebagai agen untuk intubasi endotrakea tanpa 
pelumpuh otot. Setelah pemberian intravena, propofol memiliki distribusi dengan 
waktu paruh ( t ½ á ) 2-8menit,bersifat lipid solubility, beronset cepat (40 detik), 
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dosis anestesi 1,5-2,5 mg/kgBB, durasi 5-10 menit. Propofol dimetabolisme di hati 
sangat cepat (10 kali lebih cepat dari penthotal) melalui konjugasi dengan glukuronid 
dan sulfat, kemudian diekskresi melalui urine. Kurang dari 1 % dari obat ini 
diekskresi dalam bentuk yang tidak berubah (Stoelting, 2006) 
A.1.2. Sifat Fisik dan Kimia Propofol. 
 Propofol sedikit larut dalam air, memiliki pKa 11, serta memiliki koefisien 
partisi 6761:1 pada pH 6-8,5.Propofol memiliki nama kimia 2,6-diisopropilfenol 
dengan bobot molekul 178,27 dan struktur kimia sebagai berikut : 
 
Gambar 1. Struktur Kimia Propofol (Stoelting, 2006) 
Propofol biasa tersedia dalam sediaan emulsi injeksi steril dan bebas pirogen 
(DIPRIVAN®). Propofol injeksi biasa digunakan sebagai obak induksi dan sedasi 
secara intravena (Stoelting, 2006). 
A.1.3. Farmakokinetik Propofol. 
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Propofol dengan cepat diabsorbsi tubuh dan didistribusikan dari darah ke 
jaringan. Distribusi propofol dalam tubuh melalui 2 fase dimana fase kedua 
berlangsung lebih lambat daripada fase pertama karena terjadi metabolisme di hati 
yang signifikan (konjugasi) sebelum diekskresikan lewat urin. Lebih kurang 2% dari 
dosis yang diberikan diekskresi melalui feses. Propofol dapat menembus plasenta 
dan diekskresi melalui susu (Miller, 2009). Setelah dosis bolus diberikan, terjadi 
keseimbangan dengan cepat antara plasma dan otak yang menggambarkan kecepatan 
onset anestesi. Pemutusan dosis setalah pemeliharaan anestesi selama lebih kurang 1 
jam atau untuk sedasi pasien ICU selama 1 hari, menyebabkan penurunan cepat 
konsentrasi propofol dalam darah. Pemberian infus jangka panjang (10 hari pada 
sedasi pasien ICU) menyebabkan akumulasi signifikan propofol dalam jaringan, 
maka sedasi propofol menjadi lambat dan waktu sadar kembali menjadi meningkat 
(Morgan et al, 2014). 
 Propofol didegradasi di hati melalui metabolisme oksidatif hepatik oleh 
sitokrom P-450. Namun metabolisme tidak hanya dipengaruhi hepatik tetapi juga 
ekstrahepatik. Metabolisme hepatik lebih cepat dan lebih banyak menimbulkan 
inaktivasi obat dan terlarut air sementara metabolisme asam glukoronat 
diekskresikan melalui ginjal. Propofol membentuk 4-hydroxypropofol oleh sitokrom 
P450. Propofol yang berkonjugasi dengan sulfat dan glukoronide menjadi tidak aktif 
dan bentuk 4 hydroxypropofol yang memiliki 1/3 efek hipnotik. Kurang dari 0,3% 
dosis obat diekskresikan melalui urin. Waktu paruh propofol adalah 0,5-1,5 jam tapi 
yang lebih penting sensitive half time dari propofol yang digunakan melalui infus 
selama 8 jam adalah kurang dari 40 menit. Sensitive half time adalah pengaruh 
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minimal dari durasi infus karena metabolisme propofol yang cepat ketika infus 
dihentikan sehingga obat kembali dari tempat simpanan jaringan ke sirkulasi 
(Barash, 2006). 
Meskipun metabolisme propofol cepat tidak ada bukti yang menunjukkan 
adanya gangguan eliminasi pada pasien sirosis hepatis. Konsentrasi propofol di 
plasma sama antara pasien yang meminum alkohol dan yang tidak. Disfungsi ginjal 
tidak mempengaruhi metabolisme bersihan propofol dan selama pengamatan lebih 
dari 34 tahun metabolisme propofol dimetabolisme di urin hanya 24 jam pertama. 
Pasien yang berusia lebih dari 60 tahun menunjukkan penurunan bersihan plasma 
propofol dibandingkan pasien dewasa. Kecepatan bersihan propofol mengkonfirmasi 
bahwa obat ini dapat digunakan secara terus menerus intravena tanpa efek kumulatif. 
Propofol mampu melewati sirkulasi plasenta namun secara cepat dibersihkan dari 
sirkulasi fetus (Zhang et al, 2012). 
A.1.4. Farmakodinamik Propofol. 
A.1.4.1. Efek Pada Sistem Saraf Pusat. 
Propofol menurunkan Cerebral Metabolism Rate terhadap oksigen (CRMO2), 
aliran darah, serta tekanan intrakranial (TIK). Pada pasien dengan TIK normal terjadi 
penurunan TIK (30 %) yang berhubungan dengan penurunan sedikit tekanan perfusi 
serebral (10 %). Pemberian fentanyl dosis rendah bersama dengan propofol 
mencegah kenaikan TIK pada intubasi endotrakeal(Stoelting, 2006).Penggunaan 
propofol sebagai sedasi pada pasien dengan lesi yang mendesak ruang intra kranial 
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tidak akan meningkatkan TIK. Dosis besar propofol mungkin menyebabkan 
penurunan tekanan darah yang diikuti penurunan tekanan aliran darah ke otak. 
Propofol menyebabkan perubahan gambaran EEG yang mirip pada pasien yang 
mendapatkan thiopental. Cortical somatosensory evoked potentials yang digunakan 
sebagai alat untuk memantau fungsi sumsum tulang belakang menunjukkan tidak 
terdapat perbedaan hasil (penurunan amplitudo) antara pasien yang mendapatkan 
propofol saja dan yang mendapatkan propofol, N2O atau zat volatil lainnya. Propofol 
tidak mengubah gambaran EEG pasien kraniotomi. Mirip seperti midazolam, 
propofol menyebabkan ganguan ingatan yang mana thiopental memiliki efek yang 
lebih sedikit serta fentanyl yang tidak memiliki efek gangguan ingatan (Stoelting, 
2006). 
A.1.4.2. Efek Pada Sistem Pernapasan. 
Propofol menyebabkan bronkodilatasi pada pasien dengan penyakit paru 
obstruktif kronik. Terdapat resiko henti napas sebesar 25% hingga 35% pada pasien 
yang mendapat propofol. Pemberian agen opioid sebagai premedikasi meningkatkan 
resiko henti napas. Infus propofol menurunkan volume tidal dan frekuensi 
pernapasan. Respon pernapasan menurun terhadap keadaan peningkatan karbon 
dioksida dan hipoksemia. Konsentrasi sedasi propofol menyebabkan penurunan 
respon hiperkapneia akibat efek terhadap kemoreseptor sentral(Stoelting,2006; 
Zhang et al, 2012). 
A.1.4.3. Efek Pada Sistem Kardiovaskuler. 
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Propofol lebih menurunkan tekanan darah sistemik dari pada thiopental. 
Penurunan tekanan darah ini dipengaruhi perubahan volume kardiak dan resistensi 
pembuluh darah. Relaksasi otot polos pembuluh darah disebabkan hambatan 
aktivitas simpatis vasokontriksi. Stimulasi langsung laringoskop dan intubasi trakea 
membalikkan efek propofol terhadap tekanan darah. Propofol juga menghambat 
respon hipertensi selama pemasangan laringeal mask airways. N2O tidak mengubah 
respon tekanan darah pada pasien yang diberikan propofol. Suatu penekan respon 
misalnya ephedrin dapat dimanfaatkan pada pasien ini.Bradikardi dan asistol pernah 
dilaporkan pada pasien yang mendapatkan propofol sehingga disarankan pemberian 
obat antikolinergik untuk mengatasi stimulasi ke nervus vagus. Propofol sebenarnya 
juga meningkatkan respon syaraf simpatis dalam skala ringan dibandingkan saraf 
parasimpatis sehingga terjadi dominasi saraf parasimpatis.Resiko bradikardia related 
death selama anestesi propofol sebesar 1,4/100.000. Bentuk bradikardi yang parah 
dan fatal pada anak di ICU ditemukan pada pemberian sedasi propofol yang lama. 
Anestesi propofol dibandingkan anestesi lain meningkatkan refleks oculokardiak 
pada pembedahan strabismus anak selama pemberian antikolinergik.Respon denyut 
jantung selama pemberian atropin intravena berbeda tipis pasien yang mendapat 
propofol dan pasien yang sadar. Penurunan respon atropin terjadi karena propofol 
menekan aktifitas saraf simpatis. Pengobatan propofol yang menginduksi bradikardia 
adalah dengan pemberian beta agonis contohnya isoproterenol (Stoelting, 2006). 
A.1.4.4. Efek Pada Fungsi Hepar dan Ginjal. 
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Propofol tidak mengganggu fungsi hepar dan ginjal yang dinilai dari enzim 
transaminase hati dan konsentrasi kreatinin. Infus propofol yang lama menimbulkan 
kerusakan pada sel hepar akibat asidosis laktat. Infus propofol yang lama 
menyebabkan urin berwarna kehijauan akibat adanya rantai phenol. Namun 
perubahan warna urin ini tidak mengganggu fungsi ginjal. Ekskresi asam urat 
meningkat pada pasien yang mendapatkan propofol ditandai dengan urin yang keruh, 
terdapat kristal asam urat, pH dan suhu urin yang rendah. Efek ini menandai 
gangguan ginjal akibat propofol (Stoelting, 2006). 
A.1.4.5. Efek Pada Tekanan Intra Okuler. 
Pembedahan laparaskopi dinilai berhubungan dengan peningkatan TIO dan 
posisi pasien saat laparoskopi meningkatkan resiko hipertensi okular. Pada kasus ini 
propofol menurunkan TIO segera setelah induksi dan selama tindakan intubasi 
trakea. Penurunan TIO ini meningkat pada pasein yang juga mendapatkan 
isofluran(Stoelting, 2006). 
A.1.4.6. Efek Pada Sistem Koagulasi. 
Propofol tidak mengganggu koagulasi dan fungsi trombosit. Namun ada 
laporan yang menunjukkan bahwa emulsi propofol yang bersifat hidrofobil 
mempengaruhi koagulasi darah dan menghambat agregasi trombosit melalui 
pengaruh mediator inflamasi lipid termasuk tromboxan A2 dan faktor-faktor 
pengaktivasi platelet  (Stoelting, 2006). 
A.1.4.7. Aplikasi Terapeutik Nonhipnotik.   
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Insiden mual dan muntah post operasi menurun pada pasien yang diberikan 
propofol. Dosis subhipnotik propofol (10-15 mg iv) mungkin digunakan untuk 
mengobati rasa mual dan muntah terutama jika bukan disebabkan rangsangan nervus 
vagus. Selama masa postoperasi, keuntungan propofol adalah onset kerja yang cepat 
dan tiada efek samping obat yang serius. Propofol memiliki efek umum dalam 
menatalaksana mual dan muntah pada konsentrasi yang tidak menimbukan efek 
sedasi. Efek antiemetik timbul pada pemberian propofol 10 mg diikuti dengan 10 
mikrogram/kgBB/menit. Dosis subhipnotik propofol efektif menatalaksana rasa mual 
dan muntah akibat kemoterapi. Ketika induksi dan mempertahankan anestesi, 
penggunaan propofol lebih efektif daripada pemberian ondansentron (Stoelting, 
2006). 
Propofol 10 mg iv efektif untuk menatalaksana pruritus yang dihubungkan 
dengan opioid neuraxis atau kolestasis. Mekanisme  efek antipruritus berhubungan 
kemampuan obat menekan aktifitas spinal. Terdapat suatu penelitian yang 
menunjukkan bahwa intratekal opioid menimbulkan pruritus melalui eksitasi 
segmental dari sumsum tulang.(Stoelting, 2006) 
Propofol merupakan antiepileptik dengan merefleksi GABA mediated 
presinaps dan postsinaps inhibisi dari kanal ion klorida. Dosis propofol dibawah 1 
mg/kgBB iv menurunkan durasi kejang 35%-45% pada pasien yang mengalami 
elektrokonvulsif.(Stoelting, 2006) 
Dibandingkan thiopental, propofol menurunkan prevalensi terjadinya 
wheezing setelah induksi dengan anestesia dan intubasi trakea pada pasien tanpa 
riwayat asma dan pasien dengan riwayat asma. Formula baru propofol yang 
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menggunakan metabisulfit sebagai pengawet. Metabisulfit menimbulkan 
bronkokontriksi pada pasien asma. Pada studi di hewan, propofol tanpa metabisulfit 
menimbulkan stimulus ke nervus vagus yang menginduksi bronkokontriksi dan 
metabisulfit sendiri dapat meningkatkan kurang responnya saluran pernapasan. 
Setelah intubasi trakea, pasien dengan riwayat merokok, resistensi saluran 
pernapasan meningkat pada pasien yang mendapat propofol dan metabisulfit serta 
ethylenediaminetetraacetic (EDTA). Sehingga penggunaan bahan pengawet propofol 
meningkatkan resiko terjadinya bronkokontriksi. Propofol yang menginduksi 
bronkokontriksi pernah dilaporkan pada pasien dengan riwayat alergi.(Stoelting, 
2006). 
A.2.  Ketamin. 
A.2.1. Definisi Ketamin. 
 Ketamin telah dikenal lebih dari 30 tahun, namun baru dalam beberapatahun 
belakangan dapat diterima secara luas dalam praktek anastesi. Ketamin ditemukan 
oleh Steven dari Detroid dan dicobakan pada sukarelawan di penjara Michican pada 
tahun 1964. Ketamin mulai digunakan untuk anastesi pada tahun 1965 oleh Domino 
dan Corssen (Stoelting, 2006; Miller, 2009). 
 Ketamin telah terbukti dapat dipakai pada berbagai kasus gawat darurat dan 
dianjurkan untuk pasien dengan sepsis atau pasien dengan kondisi kritis, hal ini 
karena efek stimulasi ketamin terhadap kardiovaskuler. Ketamin akan meningkatkan 
cardiac outputdan systemic vascular resistancelewat stimulasi pada sistem saraf 
simpatis akibat pelepasan katekolamin. Penggunaan ketamin dalam anesthesia sangat 
bervariasi. Ketamin dapatdigunakan untuk premedikasi, sedasi, induksi dan rumatan 
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anestesi umum. Selain itu penderita dengan risiko tinggi gangguan respirasi dan 
hemodinamik merupakan indikasi penggunaan ketamin. Hal ini oleh karena beberapa 
sifat ketamin seperti indeks terapeutik yang tinggi, mempertahankan fungsi 
kardiovaskuler, kecukupan ventilasi spontan dan tetap utuhnya reflek-reflek 
laryngeal dan faringeal.(Morgan et al,2014). 
A.2.2. Sifat Fisik dan Kimia Ketamin. 
 Ketamin atau 2-0-chlorophenyl-2-metylaminocyclohexanonehydrochloride 
adalah suatu molekul yang dapat larut dalam air yang dari sudut bangunannya 
menyerupai phencyclidine, adanya suatu atom karbon yang tidak simetris 
mengakibatkan keberadaan dua isomer optis ketamin, yaitu isomer S (+) dan R (-). 
Hanya campuran yang berisi sejumlah sama dua ketamin isometri yang tersedia 
untuk penggunaan secara klinis. Ketika dipelajari secara terpisah, isometri yang 
positif (S) menghasilkan analgesia yang lebih baik, kesadaran lebih cepat, dan lebih 
rendahnya insiden reaksi terbangun dibandingkan isomer negatif.(R). Kedua isometri 
ketamin mampu menghalangi pengambilan kembali katekolamin ke saraf simpatik 
postganglion (suatu efek seperti kokain). Pada percobaan secara in vivo 
menunjukkan bahwa isomer S (+) ketamin 2 – 3 kali lebih poten dari padaisomer R (-
) ketamin dalam analgesia. Pada faktanya bahwa isomer optis ketamin oleh para ahli 
farmakologis dinyatakan bahwa obat ini saling berhubungan dengan rangsangan 
yang spesifik (Miller, 2009). 
 Ketamin dapat menimbulkan “dissociative anesthesia” yang ditandai dengan 
adanya bukti pada electroencephalogram (EEG) tentang dissosiasi antara 
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talamokortikal dan sistem limbik. Anestesi disosiasi menyerupai suatu keadaan 
kataleptik di mana mata membuka dengan suatu tatapan nistagmus lambat, pasien 
tidak komunikatif, walaupun nampak seperti sadar, terjadi berbagai derajat gerakan 
otot skelet hipertonus yang sering terjadi tanpa tergantung dari stimulasi bedah dan 
pasien tersebut mengalami amnesia serta analgesi yang kuat (Miller, 2009). 
 
Gambar 2.Struktur Kimia Ketamin (Miller 2000) 
Ketamin adalah suatu obat penghilang rasa sakit yang kuat pada konsentrasi 
plasma subanestetik dan efek anestetik dan analgesia mungkin diperantarai oleh 
mekanisme yang berbeda. Secara rinci,efek analgesia didugaterkait dengan suatu 
interaksi antara ketamin dan reseptor opioid di dalam sistem saraf pusat. Ketamin 
dan campuran seperti phencyclidintelah memperlihatkan blok nonkompetitif 
eksitansi neural induksi dengan asam amin N-methyl-D-aspartate (Morganet al, 
2014). 
Ketamin dapat menyebabkan peningkatan tekanan darah sistolik dan diastolik 
yang ringan. Efek terhadap kardiovaskuler adalah peningkatan tekanan darah arteri 
  
 
17 
 
paru dan sistemik, laju jantung dan kebutuhan oksigen jantung. Ketamin dapat pula 
meningkatkan isi semenit jantung pada menit ke 5 sampai 15 sejak induksi. Cardiac 
index(CI) akan meningkat dari 3,1 liter/menit/m
2
menjadi 3,5 liter/menit/m
2
. Ketamin 
tidak menyebabkan pengeluaran histamin. 
 
A.2.3. Farmakokinetik Ketamin. 
 Farmakokinetik ketamin menyerupai tiopental dalam onset yang cepat, durasi 
yang singkat, dan daya larut tinggi dalam lemak.Umumya dipakai sebagai obat 
induksi pada anestesi umum pada dosis 1-2 mg/kg berat badan. Ketamin mempunyai 
suatu pKa 7,5 pada pH fisiologis. Konsentrasi plasma puncak ketamin terjadi dalam 
1 menit pada pemberian IV dan dalam 5 menit pada suntikan IM. Ketamin tidaklah 
harus signifikan menempel ke protein plasma dan meninggalkan darah dengan cepat 
dan didistribusikan kedalam jaringan. Pada awalnya, ketamin didistribusikan ke 
jaringan yang perfusinya tinggi seperti otak, di mana puncak konsentrasi mungkin 
empat sampai lima kali di dalam plasma. Daya larut ketamin dalam lemak sangat 
tinggi (5-10 kali dari tiopental) memastikan perpindahan yang cepat dalam sawar 
darah otak. Induksi menggunakan ketamin dapat meningkatkan tekanan darah 
cerebral sehingga memudahkan penyerapan obat dan dengan demikian meningkatkan 
kecepatan tercapainya konsentrasi yang tinggi dalam otak. Sesudah itu, ketamin 
didistribusikan lagi dari otak dan jaringan lain yang perfusinya tinggi ke lebih sedikit 
jaringan yang perfusinya baik. Waktu paruh ketamin adalah 10 – 15 menit (Morgan 
et all 2014). 
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  Kegagalan fungsi ginjal atau enzim tidak mengubah durasi dari dosis tunggal 
ketamin yang mempengaruhi distribusi kembali obat dari otak ke lokasi jaringan 
non-aktip. Metabolisme hepar, seperti halnya dengan tiopental, adalah penting untuk 
bersihan ketamin dari tubuh. Ketamin tersimpan dalam jaringan dimana dapat 
berperan pada efek kumulatif obat dengan pengulangan atau pemakaian yang 
kontinyu.Metabolisme ketamin terjadi secara ekstensif oleh microsomal enzim 
hepatik. Suatu jalur metabolisme yang penting adalah demetilasi ketamin oleh 
sitokrom P-450 menghasilkan bentuk norketamin(Morgan et all  2014). 
 
 
Gambar 3. Metabolisme Ketamin (Morgan et al, 2014) 
Pada binatang percobaan, norketamin adalah seperlima sampai sepertiga 
sama kuat seperti ketamin. Metabolit yang aktif ini berperan untuk terjadinya 
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perpanjangan efek ketamin. Norketamin adalah hydroxylateddan kemudian 
menghubungkan ke glucuronide metabolit yang non-aktif dan dapat larut dalam air. 
Pada pemberian secara intra vena (IV), kurang dari 4% dosis ketamin dapat 
ditemukan dalam air seni tanpa perubahan.Fecalkotoran badan meliputi kurang dari 
5% dari dosis ketamin injeksi. Halotan atau diazepam memperlambat metabolisme 
dari ketamin dan memperpanjang efek obat tersebut (Morgan et al, 2014). 
 
A.2.4. Farmakodinamik Ketamin. 
A.2.4.1. Efek Pada Sistem Saraf Pusat. 
 Ketamin mempunyai pengaruh yangkurang menguntungkan pada sistem saraf 
pusat yaitu meningkatkan konsumsi oksigen otak, aliran darah otak dan tekanan 
intrakranial. Efek inilah yang tentunya dihindari pada pasien yang cenderung 
mengalami kondisi peningkatan tekanan intrakranial seperti trauma kepala dan tumor 
otak.  Meskipun demikian disebutkan bahwa penggunaan bersamaa ketamin dengan 
benzodiasepin (atau obat intravena lain yang bekerja pada reseptor GABA) dan 
respirasi kontrol, mampu meminimalisasi efek efek tersebut. Ketamin meningkatkan 
aktivitas listrik subkortikal otak dan efek psikotomimetik terutama pada pasien anak. 
Ketamin menjadi salah satu agen intravena yang paling ideal memberikan efek 
analgesia, amnesia dan sedasi (Morgan et al, 2014). 
A.1.4.2. Efek Pada Sistem Pernapasan. 
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Ketamin pada dosis induksi hampir tidak mempengaruhi sistem respirasi 
pasien. Namun begitu pemberian intravena yang terlampau cepat atau 
dikombinasikan dengan golongan opioid terkadang berakibat henti napas. Kelebihan 
yang dimiliki ketamin pada sistem respirasi adalah efek bronkodilator sehingga 
menguntungkan untuk pasien dengan riwayat asma, meskipun S(+) ketamin 
disebutkan mempunyai efek bronkodilator yang minimal. Reflek jalan napas atas 
umumnya tidak banyak berubah namun obtruksi parsial jalan napas dapat terjadi 
selama pemberian ketamin. Pasien dengan peningkatan resiko pneumonia aspirasi 
atau lambung penuh sebaiknya tetap diintubasi selama penggunaan ketamin. Efek 
peningkatan produksi saliva tetap harus diperhatikan setelah pemberian ketamin dan 
bisa diberikan premedikasi golongan antikolinergik seperti sulfas atropin atau 
glikopirolat sebelum pemberian ketamin (Morgan et al, 2014). 
A.1.4.3. Efek Pada Sistem Kardiovaskuler. 
Berlawanan dengan agen anestesi yang lain, ketamin mampu meningkatkan 
tekanan darah, heart rate dan kardiak output. Efek ini muncul karena stimulasi sistem 
saraf simpatis sentral dan menghambat ambilan (reuptake) noreepineprine setelah 
disekresi di saraf terminal. Efek ini mengakibatkan peningkatan tekanan arteri 
pulmonalis dan kerja otot jantung. Oleh karena itu penyuntikan ketamin intravena 
secara berlanjut dalam dosis besar akan beresiko pada pasien dengan penyakit 
jantung koroner, hipertensi tidak terkontrol, gagal jantung kongestif dan aneurisma 
arteri. Namun ketamin mempunyai keuntungan untuk pasien pasien yang mengalami 
syok akut (Morgan et al, 2014) 
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A.1.4.4. Efek Pada Fungsi Hepar dan Ginjal. 
Ketamin relatif tidak mengganggu fungsi hepar dan ginjal. Kerusakan hepar 
dan ginjal terjadi pada penggunaan tanpa indikasi dan penggunaan 
berkesinambungan dalam jangka waktu lama pada penanganan nyeri kronis. 
Kejadian hepatotoksik dapat muncul pada penggunaan ketamin berkesinambungan 
selama 100 jam intravena dalam interval 16 hari (Miller, 2009). 
A.1.4.5. Efek Pada Tekanan Intra Okuler. 
Pembedahan laparaskopi dinilai berhubungan dengan peningkatan TIO dan 
posisi pasien saat laparoskopi meningkatkan resiko hipertensi okular. Pada kasus ini 
propofol menurunkan TIO segera setelah induksi dan selama tindakan intubasi 
trakea. Penurunan TIO ini meningkat pada pasein yang juga mendapatkan 
isofluran(Stoelting, 2006). 
A.1.4.6. Efek Pada Sistem Koagulasi. 
Ketaminmempengaruhi agregasi trombosit melalui penghambatan pemecahan 
phosphoinositide dan mobilisasi intraseluler kalsium sehingga mengakibatkan 
penurunanan pembentukan tromboxan A2. Hal ini terkait langsung dengan insiden  
penurunan agregasi trombosit pada pasien pasien yang menggunakan ketamine. 
(Nakagawa et al, 2002). 
A.3. Trombosit. 
A.3.1. Produksi trombosit  
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 Trombosit dihasilkan dalam sumsum tulang melalui fragmentasi sitoplasma 
megakariosit. Prekursor megakariosit-megakarioblast muncul melalui proses 
diferensiasi dari sel induk hemopoietik. Megakariosit mengalami pematangan dengan 
replikasi inti endomitotik yang sinkron, memperbesar volume sitoplasma sejalan 
dengan penambahan lobus inti menjadi kelipatan duanya. Pada berbagai stadium 
dalam perkembangannya (paling banyak pada stadium inti delapan), sitoplasma 
menjadi granular dan trombosit dilepaskan. Produksi trombosit mengikuti 
pembentukan mikrovesikel dalam sitoplasma sel yang menyatu membentuk 
membran pembatas trombosit. Tiap megakariosit bertanggung jawab untuk 
menghasilkan sekitar 4000 trombosit. Interval waktu semenjak diferensiasi sel induk 
manusia sampai produksi trombosit berkisar sekitar 10 hari (Sluand dan Klein, 
2002). 
 Trombopoietin adalah pengatur utama produksi trombosit dan dihasilkan oleh 
hati dan ginjal. Trombosit mempunyai reseptor untuk trombopoietin dan 
mengeluarkannya dari sirkulasi, karena itu kadar trombopoietin tinggi pada 
trombositopenia akibat aplasia sumsum tulang dan sebaliknya. Trombopoietin 
meningkatkan jumlah dan kecepatan maturasi megakariosit. Penelitian trombopoietin 
sedang dijalankan. Jumlah trombosit mulai meningkat 6 hari setelah dimulainya 
terapi dan tetap tinggi selama 7-10 hari.Jumlah trombosit normal adalah sekitar 250 x 
109/1 (rentang 150-400 x 109/1) dan lama hidup trombosit yang normal adalah 7-10 
hari. Hingga sepertiga dari trombosit keluaran sumsum tulang dapat terperangkap 
dalam limpa yang normal, tetapi jumlah ini meningkat menjadi 90% pada kasus 
splenomegali berat (Pettit dan Hoffbrand, 2002). 
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A.3.2. Struktur trombosit  
 Glikoprotein permukaan sangat penting dalam reaksi adhesi dan agregasi 
trombosit yang merupakan kejadian awal yang mengarah pada pembentukan 
sumbatan trombosit selama hemostasis. Adhesi pada kolagen dibantu oleh 
glikoprotein Ia (GPIa). Glikoprotein lb (terganggu pada sindrom Bernard Soulier) 
dan IIb/IIIa (terganggu pada trombostenia) penting dalam perlekatan trombosit pada 
faktor von Willebrand (VWF) dan karenanya juga perlekatan pada subendotel 
vaskular. Tempat pengikatan untuk IIb/IIIa juga merupakan reseptor untuk 
fibrinogen yang penting dalam agregasi trombosit.Membran plasma berinvaginasi ke 
bagian dalam trombosit untuk membentuk suatu sistem membran (kanalikular) 
terbuka yang menyediakan permukaan reaktif yang luas tempat protein koagulasi 
plasma diabsorpsi secara selektif. Fosfolipid membran (yang dulu dikenal sebagai 
faktor trombosit 3) sangat penting dalam konversi faktor koagulasi X menjadi Xa 
dan protrombin (faktor 11) menjadi trombin (faktor IIa).Di bagian dalam trombosit 
terdapat kalsium, nukleotida (terutama adenosin difosfat (ADP) dan adenosin 
trifosfat (ATP), dan serotonin yang terkandung dalam granula padat elektron. 
Granula  αspesifik (lebih sering dijumpai) mengandung antagonis heparin, faktor 
pertumbuhan yang berasal dari trombosit (Platelet Derived Growth Factor,  PDGF),  
β-tromboglobulin, fibrinogen, VWF, dan faktor pembekuan lain. Granula padat lebih 
sedikit jumlahnya dan mengandung ADP, ATP, 5-hidroksitriptamin (5-HT), dan 
kalsium. Organel spesifik lain meliputi lisoson yang mengandung enzim hidrolitik 
dan peroksisom yang mengandung katalase. Selama reaksi pelepasan yang 
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dijabarkan di bawah ini, isi granula dikeluarkan ke dalam sistem kanalikular(Pettit 
dan Hoffbrand, 2002). 
A.3.3. Fisiologi Trombosit  
 Pada kondisi fisiologis, trombosit beradapada keadaan istirahat dan 
tidakberinteraksi dengan komponen darah lainnya atau dengan endotelium. 
Produkproduk yang aktif secara biologik yang dilepaskan oleh pembuluh darah yang 
terluka, seperti Adenosin diphosphat (ADP), trombin, tromboksan A2, epinefrin, dan 
enzim proteolitik serta stress trauma maupun kontak dengan permukaan sintetis 
dapat mengaktifkan trombosit. Agonis trombosit terlarut berinteraksi dengan 
reseptor-reseptor spesifiknya pada permukaan sel. Interaksi tersebut memacu 
Phospholipase C melalui protein-G. Phospholipase C yang diaktifkan membelah 
phosphatidilinositol 4,5-biphosphat (PIP2) menjadi Inositol 1,4,5-triphosphat (IP3) 
dan diasilgliserol. IP3merupakan second messengeraktif yang memicu peningkatan 
kalsium intraseluler yang kemudian akan menjadi second messenger kunci pada 
transduksi sinyal intraseluler. Peningkatan kalsium bebas menggambarkan sebuah 
langkah penting pada aktivasi trombosit, termasuk juga adhesi, perubahan bentuk, 
sekresi, agregasi, dan aktivitas prokoagulan. Bergantung pada agonis trombosit yang 
digunakan, kalsium dilepaskan dari tempat penyimpanan utama yaitu pada sistem 
tubuler densa, dan masuk ke sitosol melalui cairan ekstraseluler menyeberangi 
membran trombosit melewati Cachannel spesifik. Kalsium mengaktifkan 
phospholipase A2yang akan membangkitkan asam arakidonat dari membran 
fosfolipid. Asam arakidonat kemudian akan dirubah oleh siklooksigenase menjadi 
endoperoksidase siklik dan akhirnya menjadi trombosan A2yang merupakan agonis 
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trombosit poten. Diasilgliserol mengaktivasi protein kinase C yang akan 
memfosforilasi berbagai jenis protein, dan akhirnya mengarah pada sekresi granul 
simpanan trombosit (Hawinger, 1994). 
 Paparan terhadap matriks subendotel mengaktivasi trombosit dan koagulasi 
plasmatik. Pada proses lanjut, faktor von Willebrand (VWf) melekat pada kolagen 
subendotel dan glikosaminoglikan heparin-like.Trombosit berinteraksi dengan cara 
mengikat VWf melalui komplek glikoprotein (GP) Ib-IX. Interaksi ini 
mengakibatkan bergulungnya trombosit pada permukaan subendotel, bersamaan 
dengan hal tersebut, aktivasi trombosit mengarah pada paparan dan perubahan 
konformasional bagianekstraseluler darireseptor GP IIb-IIIa yang menjadi kompeten 
untuk fibrinogen terlarut. GP IIb-IIIa merupakan suatu reseptor integrin 
transmembran heterodimerik dari subunit αdan β(αIIbβ3). Proses pengikatan VWf 
untuk mengaktivasi GP IIb-IIIa yang irreversibeltersebut melengkapi proses adhesi 
trombosit pada subendotelium di bawah tingkat pemotongan yang tinggi. Dalam 
pemotongan yang rendah inisiasi adhesi dimediasi melalui pengikatan kolagen pada 
GP Ia-IIa (α2β1), fibrinogen permukaan pada GP IIa-IIIa, atau pengikatan GP IIa-
IIIa yang teraktivasi secara konformasional terhadap VWf atau terhadap fibrinogen. 
Fibrinogen terlarut bertindak sebagai ligan di antara GP IIa-IIIa teraktivasi pada 
trombosit di sekitarnya dan menyebabkan terjadinya agregasi. Agregasi trombosit 
membantu ekspresi lebih lanjut molekul adhesi, seperti misalnya trombospondin. 
Pengikatan fibrinogen memicu terjadinya perubahan konformasional lebih lanjut dari 
reseptor yang mengakibatkan timbulnya Ligand-Induced Binding Sites(LIBS). 
Sekresi terjadi ketika konsentrasi kalsium sitolitik melebihi tingkat tertentu yang 
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lebih tinggi dibanding kadar yang dibutuhkan untuk menginduksi perubahan bentuk 
dan aktivasi GP IIa-IIIa. Substansi yang dilepaskan pada saat sekresi trombosit akan 
membantu koagulasi (fibrinogen yang mengandung  α-granul, VWf, trombosit faktor 
4, β-tromboglobulin, trombospondin, Trombosit Derived Growth Factor 
(TDGF),corpus densa yang mengandung ADP, ATP, ion kalsium, serotonin). P-
selectin (CD62P) merupakan suatu reseptor adhesi yang terletak pada membran 
sebelah dalam α-granul pada trombosit istirahat. P-selectin dilepaskan pada 
permukaan trombosit yang teraktivasi pada saat membran α-granul internal 
berintegrasi ke dalam membran sitoplasma dan berperan sebagai marker sekresi 
trombosit. P-selectin berfungsi sebagai reseptor pengikatan trombosit teraktivasi 
pada leukosit (Hawinger, 1994). 
 Selama proses aktivasi polimerasi filamen aktin dan kerabatnya denganmiosin 
memacu terjadi perubahan dari bentuk diskoid menjadi bentuk spherik dengan 
pseudopodia yang memanjang. Aktivasi trombosit dimulai bersama dengan 
mobilisasi kalsium dan fosforilasi rantai ringan miosin melalui jalur calmodulin-
dependen sebagai suatu langkah awal sinyal transduksi. Myosine lightchain 
kinaseberperan penting dalam reorganisasi sitoskeleton pada saat aktivasi.Trombosit 
teraktivasi memaparkan fosfolipid bermuatan negatif pada permukaannya yang 
mengikat penyusun protrombinase dan kompleks tenase.Kemudian mengaktivasi 
trombosit membantu langkah-langkah sistem koagulasi plasmatik yang berperan 
dalam pembentukan plak hemostatik fibrinous. AMP siklik merupakan sesuatu 
second messengerinhibitor yang berperan mengurangi reaktivitas trombosit dengan 
cara menurunkan ikatan agonis terhadap reseptor membran trombosit, dengan cara 
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menghambat pembentukan molekul sinyal teraktivasi pada jalur fosfolinositide, 
dengan cara mengurangi konsentrasi kalsium intraseluler lewat stimulasi pemecahan 
kalsium menjadi sistem tubuler densa dan pelepasan kalsium, serta dengan cara 
menghambat aktivitas myosine light chain kinase (Pettit dan Hoffbrand, 2002). 
 Aktivasi trombosit agonis berinteraksi dengan reseptor spesifiknya pada 
permukaan sel. Interaksi reseptor agonis menstimulasi Phospholipase C (PLC). PLC 
yang teraktivasi memecah phosphatidilinositol 4,5 biphosphat (PIP2) menjadi 
inositol 1,4 triphosphat (IP3) dan diasilgliserol (DAG). IP3merupakan second 
messengeraktif yang memicu meningkatnya kalsium intraseluler. Kalsium dilepaskan 
dari sistem tubuler densa (dt) dan masuk ke sitosol dari cairan ekstrasel melalui 
membran trombosit via Ca-channel spesifik. Meningkatnya kalsium bebas sitosol 
mempunyai langkah penting selamaaktivasi trombosit. DAG berkontribusi terhadap 
aktivasi trombosit dengan mengaktivasi proteinkinase. Kalsium mengaktivasi 
Phospholipase A2(PA2) yang menghasilkan asam arakidonat dari membran 
fosfolipid. Asam arakidonat selanjutnya oleh cyclooksigenase (cy) diubah menjadi 
tromboxan A2suatu trombosit agonis yang poten. Stimulasi autokrin dibawa oleh 
Tromboksan A2dan Trombosit Activating Factor (Pettit dan Hoffbrand, 2002). 
 Fungsi utama trombosit adalah pembentukan sumbat mekanik selama respons 
hemostasis normal terhadap cedera vaskular. Tanpa trombosit, dapat terjadi 
kebocoran darah spontan melalui pembuluh darah kecil. Reaksi trombositberupa 
adhesi, sekresi, agregasi, dan fusi serta aktivitas prokoagulannya sangat penting 
untuk fungsinya.Adhesi trombositadalah perlekatan antara trombosit dengan 
permukaan bukan trombosit seperti jaringan subendotel.  Agregasi trombositadalah 
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perlekatan antara sesama trombosit. Prosesini dirangsang oleh beberapa substansi 
misalnya adenosin diphosphat (ADP), kolagen, epinefrin, trombin dan asam 
arakidonat. Masing-masing aktivator mempunyai reseptor pada permukaantrombosit. 
Reseptor untuk trombin disebut protease-activated receptor 1(PAR-1), sedang untuk 
ADP dikenal 3 reseptor yaitu P2X1, P2Y1dan P2TAC.Apabila trombosit dirangsang 
oleh ADP, maka akan terjadi perubahan pada membran trombosit sehingga reseptor 
fibrinogen melekat pada trombosit. Pada agregasi trombosit fibrinogen menjadi 
jembatan antar trombosit (Ashbyet al, 2001). 
 Faktor von Willebrand (VWF) juga terlibat dalam adhesi trombosit pada 
dinding pembuluh darah dan pada trombosit lain (agregasi). VWF juga membawa 
faktor VIII (lihat di bawah) dan dulu dikenal sebagai antigen yang terkait dengan 
faktor VIII (VIII-Rag). Faktor ini adalah molekul multimerik besar yang kompleks 
dengan berat molekul (BM) 0,8-20 x 10
6
 yang tersusun atas beberapa rantai subunit 
yang bervariasi dari dimer (BM 5 x 10
5
) sampai multimer (BM 20 x 10
6
) yang terikat 
dengan ikatan disulfida. VWF dikode oleh suatu gen pada kromosom 12 dan 
disintesis oleh sel endotel dan megakariosit. VWF disimpan dalam badan Weibel-
Palade pada sel endotel dan dalam granula αyang spesifik untuk trombosit. Pelepasan 
VWF dari sel endotelterjadi di bawah pengaruh beberapa hormon. Stress dan 
olahraga atau pemberian infus adrenalin atau desmopresin (1-deamino8-D-arginin 
vasopresin, DDAVP) menyebabkan peningkatan yang cukup besar dalam kadar 
VWF dalam darah (Hawinger, 1994). 
 Interaksi kolagen subendotel atau trombin menyebabkan sekresi isi granula 
trombosit, yang meliputi ADP, serotonin, fibrinogen, enzim lisosom, β-
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tromboglobulin, dan faktor penetral heparin (faktor trombosit, faktor trombosit 4). 
Kolagen dan trombin mengaktifkan sintesis prostaglandin trombosit, terjadi 
pelepasan diasilgliserol (yang mengaktifkan fosforilasi protein melalui protein kinase 
C) dan inositol trifosfat (yang menyebabkan pelepasan ion kalsium intrasel) dari 
membran, yang menyebabkan pembentukan suatu senyawa yang labil yaitu 
tromboksan A2, yang menurunkan kadar adenosin monofosfat siklik (cAMP) dalam 
trombosit serta mencetuskan reaksi pelepasan. Tromboksan A2tidak hanya 
memperkuat agregasi trombosit, tetapi juga mempunyai aktivitas vasokonstriksi yang 
kuat. Reaksi pelepasan dihambat oleh zat-zat yang meningkatkan kadar cAMP 
trombosit. Salah satu zat yang berfungsi demikian adalah prostasiklin (prostaglandin 
I2, PGI2) yang disintesis oleh sel endotel vaskular. Prostasiklin merupakan inhibitor 
agregasi trombosit yang kuat dan mencegah deposisi trombosit pada endotel vaskular 
normal(Hawinger, 1994). 
 ADP yang terikat pada reseptor (integrin, aggregin) di permukaan trombosit 
mengaktifkan enzim fosfolipase A untuk memecah fosfolipin membran trombosit 
sehingga asam arakidonat dilepaskan. Enzim siklooksigenase-1 (COX-1, 
prostaglandin sintase) mengkatalisis transformasi asam arakidonat menjadi 
prostaglandin G2(PGG2), lalu enzim peroksidase mengubah PGG2menjadi 
PGH2(prostaglandin H2). Selanjutnya PGH2akan diubah oleh enzim tromboksan 
sintetase menjadi tromboksan A2 (TxA2). Efek biologik tromboksan 
A2menyebabkan pelepasan granula sekunder dari trombosit, merangsang sekresi 
ADP oleh granula padat trombosit sendiri sehingga menjadi agregasi trombosit 
irreversible. ADP dan tromboksan A2yang dilepaskan menyebabkan makin banyak 
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trombosit beragregasi pada tempat cedera vaskular. ADP menyebabkan trombosit 
membengkak dan mendorong membran trombosit pada trombosit yang berdekatan 
untuk melekat satu sama lain. Bersamaan dengan itu terjadi reaksi pelepasan lebih 
lanjut yang melepaskan lebih banyak ADP dan tromboksan A2yang menyebabkan 
agregasi trombosit sekunder yang cukup besar untuk menyumbat daerah kerusakan 
endotel (Pettit dan Hoffbrand, 2002). 
 
 
Gambar 4. Pola kurva agregasi trombosit(BS Lisyani,  2006) 
 
 
 
Keterangan gambar ;  
1.  Garis kurva C1adalah garis kurva TAT dengan induktor NaCl dengan MAX % 
sebesar 1,8.  
2.  Garis kurva C2adalah garis kurva TAT dengan induktor ADP 2,0 µM dengan 
MAX % sebesar 45.5.  
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3.  Garis kurva C3adalah garis kurva TAT dengan induktor ADP 5,0 µM dengan 
MAX % sebesar 68.2.  
4.  Garis kurva C4adalah garis kurva TAT dengan induktor ADP 10,0 µM dengan 
MAX % sebesar 80,9.  
 Berdasarkan nilai rujukan test agregasi trombosit, Nilai max % pada Subjek 
Sehat Usia 19-39 tahun dengan rangsangan ADP 10,0 µM : 66,3-97,7 max % adalah 
pola kurva agregasi primer-sekunder irreversible(monofasik) atau normo agregasi.  
 
A.4. Efek Propofol Dan Ketamin TerhadapTrombosit. 
 Propofol tidak mengganggu koagulasi dan fungsi trombosit. Namun ada 
laporan yang menunjukkan bahwa emulsi propofol yang bersifat hidrofobil 
mempengaruhi koagulasi darah dan menghambat agregasi trombosit melalui 
pengaruh mediator inflamasi lipid termasuk tromboxan A2 dan faktor-faktor 
pengaktivasi platelet  (Stoelting, 2006). Ketamin yang juga bersifat hidrofobil 
mempengaruhi koagulasi darah dan menghambat agregasi trombosit. Diduga 
mekanisme ketamin menghambat agregasi trombosit melalui inhibisi pemecahan 
phospoinositide dan mobilisasi kalsium intraseluler yang dirangsang kolagen (Chang 
Y., 2004).Perlu diketahui terdapat beberapa faktor-faktor lain yang dapat 
mempengaruhi agregasi trombosit antara lain :  
1.  Beberapa obat-obat anestesi inhalasi maupun intravena dikatakan mempunyai 
tendensi menghambat agregasi trombosit dengan potensinya masing-masing.  
2.  Obat-obat anti oksidan yang sering dikemukan adalah peran vitamin E dalam 
menghambat agregasi trombosit dengan menurunkan stimulasi protein kinase dalam 
proses agregasi (Freedman dan Keaney 2001). 
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3.  Makanan, sudah banyak penelitian yang mengemukakan bahwa coklat dan 
bawang mempunyai efek menurunkan prosentase total agregasi trombosit, sementara 
diet ikan berlebih dapat menyebabkan penurunan agregasi trombosit karena 
kandungan rantai Carbon-19 atau Carbon-21 asam lemak atau eicopentonic acid 
(asam lemak omega-3) akan mempengaruhi asam arakidonat dan produksi 
prostaglandin yang inaktif  (Rahman dan Billington, 2000). 
4.  Diabetes mellitus, akan terjadi peningkatan gambaran permukaan trombosit dari 
glycoprotein Ib (GP Ib) pada pasien-pasien dengan diabetesmellitus mengalami 
peningkatan, yang akan memediasi pengikatan dengan factor von Willebrand dan GP 
IIb/IIIa, yang selanjutnya akan membuatterjadinya interaksi platelet dan fibrin yang 
menggambarkan jalur akhir (common pathway) dari aktivasi platelet. Hal ini akan 
memicu terjadinya agregasi trombosit (Beckman dan Creager, 2002). 
5.  Nonaspirin Nonstroidal anti-inflammatory Drugs (NSAIDs) menghambat platelet 
cyclooxygenase, sehingga menghambat pembentukan thromboxan A2. Obat-obat ini 
menghasilkan kecendrungan perdarahan sistemik karena mempengaruhi thromboxan 
A2. Dan konsekuensinya akan memperpanjang waktu perdarahan (Schafer, 1999). 
6.  Pasien dengan hipertensi terjadi agregasi trombosit berukuran besar, adhesi dari 
endotel dan peningkatan risiko-risiko aterogenik. Nitrous Oxide (NO) dihasilkan dari 
platelet NO synthase, yang menghambat agregasi platelet dengan meningkatkan 
kadar cyclic GMP sitoplasma dan memberikan kontribusi dari jalur (major pathway) 
dari struktur antitrombogenik pada endotel (Carmilleti et al, 2010). 
7.  Pada pasien dengan hiperkolesterol memiliki kadar GPII b/IIIa yang lebih besar 
daripada pasien dengan kadar lipid yang normal (Labios et al, 2005). 
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8.   Pemakaian koloid berlebihan dan transfusi darah akan mempengaruhi agregasi 
trombosit terkait kandungan trombosit dan faktor koagulasin (Hoffbrandd AV and 
Petit JE, 1993) 
 
B. Penelitian Yang Relevan. 
J.P. De la Cruz et all pada tahun 1997 dalam penelitiannya menyimpulkan 
bahwa secara in vitro propofol menghambat agregasi trombosit pada sediaan darah 
utuh (whole blood) sebesar 30% hingga 50% . Begitu juga pada sediaan darah kaya 
trombosit (platelet rich plasma) namun efek inhibisinya lebih lemah. Konsentrasi 
propofol pada plasma yang memberikan efek tersebut sebesar 3,6 dan 9 mg/kg/jam 
atau setara injeksi bolus 1,5 mg/kg dalam 5 menit. 
Chang Y. et all pada tahun 2004 menemukan penjelasan mekanisme ketamin 
menghambat agregasi trombosit melalui inhibisi pemecahan phospoinositide dan 
mobilisasi kalsium intraseluler yang dirangsang kolagen. Secara signifikan ketamin 
menghambat pembentukan tromboksan A2. 
Sementara Atkinson pada tahun 1984 meneliti efek ketamin terhadap agregasi 
trombosit pada hewan coba kera yang menjalani operasi pintas jantung 
menyimpulkan bahwa pemberian ketamin 10mg/kg secara intramuskular mempunyai 
efek signifikan terhadap penurunan agregasi trombosit. 
 
 
C. Kerangka Pikir. 
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Keterangan : 
    mempengaruhi  yang diteliti 
 
Gambar 5. Kerangka Pikir. 
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Dari kerangka pikir diatas, propofol menghambat agregasi trombosit melalui 
pengaruh mediator inflamasi lipid termasuk tromboxan A2 dan faktor-faktor 
pengaktivasi platelet  (Stoelting, 2006). Sedangkan ketamin mempengaruhi agregasi 
trombosit melalui penghambatan pemecahan phosphoinositide dan mobilisasi 
intraseluler kalsium sehingga mengakibatkan penurunanan pembentukan tromboxan 
A2 (Nakagawa et al, 2002). 
D. Hipotesa. 
Ada perbedaan antara propofol dan ketamin terhadap agregasi trombositpada 
induksi anestesi. 
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 BAB III 
METODE PENELITIAN 
 
A. Tempat dan Waktu Penelitian. 
Penelitian dilakukan di Instalasi Bedah Pusat Rumah Sakit Umum Daerah 
Moewardi Surakarta, dimulai pada bulan Mei - Juli  2015. 
 
B. Jenis Penelitian 
Jenis penelitian ini adalah penelitian kuantitatif eksperimental dengan 
rancangan penelitian randomized clinical trial pre dan post induksi anestesi dengan 
single blind dimana peneliti tidak mengetahui subyek penelitian dimasukkan 
kedalam kelompok mana.  
 
C. Populasi. 
Populasi yang diikutsertakan dalam penelitian ini adalah pasien berjenis 
kelamin laki-laki atau perempuan yang menjalani pembedahan elektif dalam anestesi 
umum dengan status fisik ASA I dan II berumur antara 17-60 tahun di Instalasi 
Bedah Pusat Rumah Sakit Umum Daerah dr. Moewardi dalam kurun waktu bulan 
Mei-Juni  2015. 
 
D. Besar Sampel 
Pada penelitian ini terdapat  dua variabel  bebas  yaitu propofol dan ketamin. 
Variabel independent yaitu agregasi trombosit, maka besar sampel minimal dapat 
menggunakan pedoman ”rule of thumb” yaitu 30 subyek penelitian. Distribusi 
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sampel meliputi 15 subyek dengan induksi propofol intravena dan 15 subyek dengan 
induksi ketamin intravena.  
1. Kriteria inklusi : 
a. Penderita yang bersedia diikut sertakan dalam penelitian. 
b. Pasien dengan Body Mass Index dalam batas normal. 
c. Pasien dengan status fisik ASA I dan II. 
d. Pasien berumur antara 17-60 tahun. 
2. Kriteria eksklusi : 
a. Pasien menderita Diabetus Mellitus. 
b. Pasien menderita Hipertensi. 
c. Pasien menggunakan obat golongan NSAID. 
d. Pasien dengan kadar trombosit <100.000/µL atau  >400.000/µL. 
e. Pasien dengan riwayat perokok. 
f. Pasien mendapatkan infus koloid atau transfusi darah menjelang dan 
selama operasi. 
 
E. Identifikasi Variabel Penelitian 
1.   Variabel  terikat: 
- Agregasi Trombosit. 
2.   Variable bebas : 
- Jenis obat induksi yang terdiri atas propofol dan ketamin. 
 
F. Definisi  Operasional  Variabel 
1. Propofol sebagai obat induksi 
a. Definisi  
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Adalah propofol 1,5 mg/kgBB intravena sebagai obat induksi anestesi yang 
diberikan  sebelum pemberian pelumpuh otot. Sediaan berbentuk ampul berisi 
200 mg propofol dalam 20 ml pelarut. 
b. Alat Ukur. 
Alat ukur dengan menggunakan spuit 10 ml. 
c. Satuan.   
Satuan yang dipakai yaitu mg/kgbb. 
d. Skala pengukuran   
Skala pengukuran yaitu nominal. 
2. Ketamin sebagai obat induksi 
a. Definisi  
Adalah ketamin 1,5 mg/kgBB intravena sebagai obat induksi anestesi yang 
diberikan  sebelum pemberian pelumpuh otot. Sediaan berbentuk vial berisi 
1000 mg ketamin dalam 10 ml pelarut. Pemberian intravena diberikan dengan 
pengenceran 10mg/ml.  
b. Alat ukur.  
Alat ukur dengan menggunakan spuit 10 ml 
c. Satuan. 
Satuan yang dipakai yaitu mg/kgbb. 
d. Skala pengukuran. 
Skala pengukuran yaitu nominal. 
3. Test Agregasi Trombosit 
a. Definisi. 
Uji pada trombosit yang menunjukkan persentase agregasi trombosit. 
Terbentuk oleh darah spesimen yang diberi induktor agregasi berupa 
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ADP 2 µM, 5 µM, dan 10 µM. Normo agregasi atau hipo agregasi dilihat 
dari persentase agregasi trombosit dengan induktor ADP 10 µM.  
b. Alat Ukur.  
Pengukuran dilakukan menggunakan alat monitoring agregasi flowmetri 
PACKS - 4 (Platelet Agregasi Chromogenic Kinetic System) pada Laboratorium 
Prodia Surakarta dengan memakai reagen trombosit agregasi Helena cock. 
c. Satuan. 
Satuan yang dipakai adalah persen. 
d. Skala. 
Skala yang digunakan adalah skala interval. 
 
G.   Cara Pengukuran Variabel 
- Propofol diukur menggunakan spuit 10 ml, dimana setiap ml mengandung 
10 mg propofol. Skala pengukuran: nominal. 
-  Ketamin diukur menggunakan spuit 10 ml, dimana setiap ml mengandung 
10 mg ketamin. Skala pengukuran: nominal. 
-    Agregasi platelet diukur dengan menggunakan alat PACKS - 4 (Platelet 
Agregasi Chromogenic Kinetic System) dengan metode flowmetri. 
 
H.   Perijinan Penelitian 
1.    Kelaikan Etik (Ethical clearance). 
Mendapatkan ijin melakukan penelitian setelah dilakukan pengkajian oleh tim 
komite medis Rumah  sakit Umum Daerah DR. Moewardi Surakarta dengan 
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prinsip tidak melanggar etika praktek kedokteran dan tidak bertentangan 
dengan Etika Penelitian pada Manusia. 
2.  Ijin Subyek Penelitian 
Penelitian ini dilakukan atas persetujuan pasien atau keluarga terhadap 
informed consent yang diajukan peneliti, setelah sebelumnya mendapat 
penjelasan mengenai tujuan dan manfaat dari penelitian tersebut. 
I.   Alur Penelitian 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Kriteria inklusi 
Pasien rencana pembedahan 
dengan anestesi umum 
Randomisasi 
Pengambilan Sampel 10 cc  
Sebelum Perlakuan 
Kriteria 
Eksklusi 
Pemeriksaan 
Agregasi Trombosit 
sebelum perlakuan 
menggunakan 
induktor 10 µM ADP 
 
Kelompok I 
Midazolam 0,05mg/kgbb iv 
Fentanyl 1-2µg/kgbb iv 
Propofol 1,5mg/kgbb iv 
Atracurium besilat 0,5mg/kgbb iv 
Rumatan O2/N2O 
 
 
Kelompok I 
Midazolam 0,05mg/kgbb iv 
Fentanyl 1-2µg/kgbb iv 
Ketamin 1,5mg/kgbb iv 
Atracurium besilat 0,5mg/kgbb iv 
Rumatan O2/N2O 
 
Pengambilan sampel 10 cc 5 menit setelah perlakuan 
Pemeriksaan Agregasi Trombosit  
setelah perlakuan menggunakan induktor 10 µM ADP 
Test Agregasi 
Trombosit 
Test Agregasi 
Trombosit 
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Gambar 6. Alur Penelitian 
 
 
 
J.   Jalannya Penelitian 
 Penelitian dilaksanakan di Instalasi Bedah Sentral RSUD Dr. Moewardi 
Surakarta setelah mendapatkan persetujuan komite etik. Tata cara dilakukan sebagai 
berikut : 
1. Pasien ASA I dan II yang tiba di kamar operasi yang dijadwalkan untuk dilakukan 
operasi dengan anestesi umum dilakukan monitoring standar. 
2. Dilakukan identifikasi identitas (nama, jenis kelamin, umur), berat badan,  status fisik 
(ASA), dan monitoring vital sign (tekanan darah, nadi, suhu). 
3. Diambil sampel I darah vena sebanyak 10 mL dan dimasukkan kedalam tabung 
vacutainer, dikocok perlahan. 
4. Disuntikkan midazolam 0,05 mg/kgBB dan fentanyl 1 µg/kgBB intravena untuk 
premedikasi. 
5. Kemudian diberikan obat induksi propofol 1,5 mg/kgbb intravena atau ketamin 1,5 
mg/kgbb. 
6. Setelah tahap kedalaman anestesi tercapai disuntikkan atrakurium 0,5 mg/kgBB 
intravena sebelum intubasi. 
7. Dilanjutkan intubasi endotrakeal dan rumatan anestesi dengan sevofluran 1-2 vol%, 
O2 : N2O = 50% : 50%. 
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8. Setelah 5 menit diambil sampel II darah vena sebanyak 10 mL dan dimasukkan 
kedalam tabung vacutainer, dikocok perlahan. 
9. Kedua sampel darah kemudian dibawa ke Laboratorium  Prodia  Surakarta untuk 
diolah. 
 
 
K.   Alat dan Bahan 
Alat dan bahan yang digunakan : 
1. Monitor vital sign otomatis. 
2. Mesin anestesi. 
3. Spuit 5 ml. 
4. Spuit 10 ml. 
5. Fentanyl 10 µg/ml 
6. Propofol 10 mg/ml. 
7. Ketamin 10 mg/ml. 
8. Midazolam 1 mg/ml. 
9. Atracurium 10 mg/ml. 
10. Tabung vacutainer tutup warna ungu. 
11. Mesin analisis agregasi trombosit PACK-4. 
 
L.   Pengolahan Data 
 Data yang didapatkan dilakukan analisis dengan program SPSS Statistik 17.0. 
Data hasil penelitian dinilai apakah distribusinya normal atau tidak dengan  
dilakukan uji Shapiro Wilk.  Bila distribusi data tidak normal maka digunakan uji 
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Mann-Whitney U. Kemudian, untuk mengetahui apakah ada perbedaan bermakna 
antara propofol dan ketamin terhadap agregasi trombosit dilakukan dengan uji 
independent t Test bila distribusi data normal. Bila distribusi data tidak normal maka 
digunakan uji Mann-Whitney U. 
 
 
 
 
 
 
 
 
M.  Jadwal Kegiatan dan Organisasi Penelitian 
Bulan Februari - Juni  2015 
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BAB IV 
HASIl PENELITIAN DAN PEMBAHASAN 
 
A. Hasil Penelitian 
A.1. Deskripsi Karakteristik Subyek Penelitian. 
Berdasarkan hasil penelitian didapatkan 36 sampel penelitian yaitu pasien 
berjenis kelamin laki-laki atau perempuan yang menjalani pembedahan elektif 
dengan anestesi umum dengan status fisik ASA I dan II berumur antara 17-60 tahun 
di Instalasi Bedah Setral Rumah Sakit Umum Daerah dr. Moewardi dalam kurun 
waktu bulan Mei-Juni  2015.Pasien yang memenuhi kriteria sebagai syarat dilakukan 
randomisasi untuk diberi perlakuan.Karena jenis penelitian ini adalah penelitian 
kuantitatif eksperimental dengan rancangan penelitian randomized clinical trial pre 
dan post induksi anestesi dengan single blind maka pada saat perlakuan peneliti tidak 
mengetahui subyek penelitian dimasukkan kedalam kelompok mana.Pada penelitian 
ini dilakukan pengambilan sample darah vena sebanyak 2 kali, yaitu sebelum 
perlakuan dan setelah perlakuan kemudian kedua sampel darah kemudian dibawa ke 
Laboratorium  Prodia  Surakarta.Setelah diperoleh data agregasi trombosit 
selanjutnyadata dibedakan menjadi 2 kelompok yaitu kelompok 1 dan kelompok 2. 
Kelompok 1 mendapatkanobat induksi propofol 1,5 mg/kgbb intravena dan 
kelompok 2 mendapatobat induksiketamin 1,5 mg/kgbb. Data data tersebut kemudian 
dianalisa dengan program SPSS Statistic 17.0. 
Berdasarkan hasil penelitian didapatkan karakteristik subyek penelitian 
sebagai berikut: 
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Tabel 4.1 Karakteristik Dasar Subyek Penelitian 
 
Parameter 
Kelompok 
P 
Propofol (n=18) Ketamin (n=18) 
Jenis Kelamin 
  
 
Perempuan 9 (50.0%) 11 (61.1%) 0.502 
Laki-laki 9 (50.0%) 7 (38.9%)  
Umur (tahun) 43.39 + 8.37 39.39 +8.53 0.165 
ASA 
  
 
ASA I 8 (44.4%) 11 (61.1%) 0.317 
ASA II 10 (55.6%) 7 (38.9%)  
BB (kg) 55.17+5.33 52.22+6.80 0.157 
TB (m) 1.66+0.05 1.67+0.05 0.474 
BMI  20.09+1.87 18.78+2.44 0.077 
Sistole(mmHg) 125+5.65 120+7.45 0,134 
Diastole(mmHg) 80+4.47 75+4.50 0.606 
Nadi 84.5+7.08 79.5 +8.46 0.389 
Trombosit 245.833+50.273 272.111+48.363 0.119 
GDS  132.56 +11.25  127.50 + 7.04 0.115 
   
 
 
Keterangan:   
Data numerik yang berdistribusi normal ditampilkan dalam rata-rata + SD dengan ujibedat test, 
Sedangkan data kategorik ditampilkan dalam distribusi frekuensi (%) dengan uji beda chi square.* 
p<0,05 
 
Berdasarkan hasil penelitian diketahui bahwa nilai p lebih besar dari 0,05 pada 
semua parameter karakteristik subyek penelitian yang berarti tidak ada perbedaan 
yang signifikan antara kelompok propofol dan ketamin.  
A.2. Uji Normalitas Data Penelitian. 
Uji normalitas dalam penelitian ini berguna untuk menentukan uji statistik 
yang digunakan dalam penelitian. Jika data berdistribusi normal maka uji statistik 
mengunakan uji independent sample t test sedangkan jika data tidak berditribusi 
normal makauji statistik menggunakan uji mann-whitney. Uji normalitas dalam 
penelitian ini menggunakan shapiro wilk karena jumlah sampel kurang dari 50 
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.Berdasarkan hasil penelitian yang dilakukan pada 36 sampel penelitian didapatkan 
hasil uji normalitas nilai agregasi trombosit sebagai berikut: 
Tabel 4.2 Hasil Uji Normalitas 
 
Nilai Agragesi Trombosit 
Shapiro-Wilk 
Ket 
Statistic df P 
Pre Operatif Propofol 0.951 18 0.446 Normal 
 
Ketamin 0.966 18 0.715 Normal 
Post Operatif Propofol 0.952 18 0.456 Normal 
  Ketamin 0.972 18 0.839 Normal 
  
Keterangan :data berdistribusi normal jika nilai p >0,05 
 
Berdasarkan tabel 4.2 diketahui bahwa data agregasi trombosit sebelum dan sesudah 
perlakuanpada kelompok propofol dan kelompok ketamin mendapatkan nilai p > 
0,05, sehingga dapatdisimpulkan data nilai agregasi trombosit dalam penelitian ini 
berdistribusi normal. Uji beda selanjutnya dalam penelitian ini menggunakan uji 
independen sample t test. 
A.3. Uji Keseimbangan Awal(Uji Pretest) 
Uji keseimbangan awal ini digunakan untuk mengetahui nilai agregasi 
trombosit sebelum operasi apakah berbeda signifikan atau tidak berbeda signifikan. 
Jika data tidak berbeda signifikan maka sampel penelitian layak untuk digunakan 
pada uji selanjutnya. 
Tabel 4.3 Perbedaan agregasi trombosit pada kelompok propofol dan kelompok 
ketamin sebelum induksi. 
 
Kelompok N Rerata Agregasi Trombosit Selisih P* 
Propofol 18 74.00 0.98 0.553 
Ketamin 18 74.98 
   
Keterangan : * uji independen sample t test 
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Sampel darah vena pada pengambilansebelum induksi mendapatkan hasil nilai rerata 
agregasi trombosit kelompok propofol sebesar 74,00 sedangkan pada kelompok 
ketamin sebesar 74,98 atau selisih 0,98. Nilai p= 0,556 (p<0,05), menunjukkan 
bahwa tidak ada perbedaan yang signifikan nilai agregasi trombosit pada kelompok 
propofol dan kelompok ketamin sebelum perlakuan. Jadi sebelum perlakuannilai 
agregasi trombosit pada kedua kelompok penelitian memiliki nilai yang sama 
sehingga layak digunakan untuk uji lanjut menggunakan uji independen sample t 
test.  
 
 
Gambar 7. Perbandingan nilaiagregasi trombosit pada uji pretest 
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nilaiagregasi trombosit kelompok yang diinduksimenggunakan propofol maupun 
kelompok yang diinduksimenggunakan ketamin 
Tabel 4.3 Perbedaan agregasi trombosit pada kelompok propofol dan kelompok 
ketamin sesudah induksi. 
 
Kelompok N 
Rerata Agregasi 
Trombosit 
Selisih P* 
Propofol 18 69.84 16.00 0,000 
Ketamin 18 53.84     
  
Keterangan: * ujiindependen sample t test 
 
Sampel darah vena sesudahinduksi propofol mendapatkan hasil nilai rerata agregasi 
trombosit sebesar 69,48 sedangkan pada kelompok ketamin sebesar 53,84 atau 
selisih 16.00. Nilai p= 0,000 (p<0,05) memberi arti ada perbedaan yang signifikan 
nilai agregasi trombosit antara kelompok propofol dan kelompok ketamin. Kelompok 
yang diberikan ketamin mempunyai nilai agregasi trombositlebih rendah dibanding 
dengan kelompok yang diberikan propofol.  
 
 
 
Gambar 8.Perbandingan nilai agregasi trombosit pada uji posttest. 
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B. Pembahasan 
Propofol (2,6 diisopropylphenol) dan ketamin hidroklorid merupakan  zat 
anestesi induksi intravena yang banyak digunakan pada praktik klinis harian. Secara 
struktur, propofol mirip dengan α-tokoferol dan asam asetilsalisilat. Propofol 
mempunyai efek anti oksidan yang disebabkan oleh kesamaan struktur dengan α-
tokoferol. Propofol merupakan obat anestesi intravena yang bekerja cepat dengan 
karakter pemulihan anestesi yang cepat tanpa rasa pusing dan mual-mual. Propofol 
merupakan cairan emulsi minyak dan air yang berwarna putih yang bersifat isotonik 
dengan kepekatan 1% (10mg/ml) serta mengandung 10% minyak kedele, 2,25% 
gliserol, dan 1,2% purified egg phosphatide yang dimurnikan dan mudah larut dalam 
lemak. Propofol menghambat transmisi neuron yang dihantarkan oleh GABA. 
Penggunaan propofol 1,5-2,5 mg/kgBB dengan penyuntikan cepat (<15 detik) 
menimbulkan turunnya kesadaran dalam waktu kurang dari 30 detik. (Stoelting, 
2006). 
Propofol menyebabkan anestesi dengan kecepatan yang sama dengan 
barbiturat intravena, tetapi pemulihannya lebih cepat. Propofol mempunyai sifat 
antiemetik. Obat ini tampaknya tidak menimbulkan efek akumulatif ataupun 
keterlambatan bangun setelah penggunaan jangka lama. Karakteristik yang 
menguntungkan ini menyebabkan propofol dipakai secara luas. Obat ini juga efektif 
untuk memperpanjang sedasi pasien-pasien dalam kondisi kegawatdaruratan 
(Morgan et al, 2013). Propofol juga sangat baik sebagai agen untuk intubasi 
endotrakea tanpa pelumpuh otot. Setelah pemberian intravena, propofol memiliki 
distribusi dengan waktu paruh ( t ½ á ) 2-8 menit. Bersifat lipid solubility, beronset 
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cepat (40 detik), dosis anestesi 1,5-2,5 mg/kgBB, durasi 5-10 menit. Dimetabolisme 
di hati sangat cepat (10 kali lebih cepat dari penthotal) melalui konjugasi dengan 
glukuronid dan sulfat, kemudian di ekskresi melalui urine. Kurang dari 1 % dari obat 
ini diekskresi dalam bentuk yang tidak berubah (Stoelting, 2006) 
Pada suatu penelitian yang dilatarbelakangi oleh kemiripan struktur propofol 
dengan asam salisilat, memperlihatkan bahwa zat anestesi ini akan menghambat 
agregrasi trombosit pada whole blood secara in vitro dalam kisaran konsentrasi yang 
serupa seperti pada plasma manusia setelah pemberian intravena (Cruzz dan 
Carmona,1997). Temuan lain yang penting dalam penelitian adalah bahwa efek anti 
agregrasi propofol pada platelet rich plasma (PRP) dan whole blood terkait erat 
dengan dua mekanisme dasar yaitu penghambatan sintesis tromboksan trombosit A2 
dan peningkatan sintesis NO oleh sel leukosit. Kedua efek dapat berlangsung secara 
simultan mirip dengan efek anti oksidan (Cruzz et al, 1999). 
Ketamin telah dikenal lebih dari 30 tahun, namun baru dalam beberapa tahun 
belakangan dapat diterima secara luas dalam praktek anastesi. Ketamin ditemukan 
oleh Steven dari Detroid dan dicobakan pada sukarelawan di penjara Michican pada 
tahun 1964. Ketamin mulai digunakan untuk anastesi pada tahun 1965 oleh Domino 
dan Corssen (Stoelting, 2006; Miller, 2009). Ketamin dapat dipakai pada berbagai 
kasus gawat darurat dan dianjurkan untuk pasien dengan sepsis atau pasien dengan 
kondisi kritis, hal ini karena efek stimulasi ketamin terhadap kardiovaskuler. 
Ketamin akan meningkatkan cardiac output dan systemic vascular resistance lewat 
stimulasi pada sistem saraf simpatis akibat pelepasan katekolamin. Penggunaan 
ketamin dalam anesthesia sangat bervariasi. Ketamin dapat digunakan untuk 
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premedikasi, sedasi, induksi dan rumatan anestesi umum. Penderita dengan risiko 
tinggi gangguan respirasi dan hemodinamik juga merupakan indikasi penggunaan 
ketamin. Hal ini oleh karena beberapa sifat ketamin seperti indeks terapeutik yang 
tinggi, mempertahankan fungsi kardiovaskuler, kecukupan ventilasi spontan dan 
tetap utuhnya reflek-reflek laryngeal dan faringeal. (Morgan et al, 2014).Ketamin 
juga didapatkan mempunyai efek menghambat agregasi trombosit yang mirip dengan 
propofol tetapi mekanisme aksinya sampai sekarang masih belum dapat dijelaskan. 
Penemuan in vitro menunjukkan bahwa ketamin menghambat agregasi trombosit 
pada sediaan platelet rich plasma atau PRP (Chang et al, 2004). Penelitian lain pada 
hewan coba kera juga menunjukkan bahwa pemberian ketamin intramuskular 
mempunyai efek menghambat mekanisme agregasi trombosit (Atkinson, 1985; 
Undar et al, 2004). Diduga ketamin mampu mensupresi agregasi trombosit melalui 
penghambatan pemecahan phosphoinositide dan mobilisasi intraseluler kalsium 
sehingga mengakibatkan penurunanan pembentukan tromboxan A2 (Nakagawa et al, 
2002). 
Trombosit berperan penting adalah pembentukan sumbat mekanik sebagai 
responfisiologis hemostasis terhadap cedera vaskular. Gangguan trombosit dapat 
berpotensi mengakibatkanproses perdarahan karena terganggunya pembentukan 
sumbat trombosit. Reaksi trombositberupa adhesidan agregasi serta aktivitas 
prokoagulan yang lain menjadi sangat penting untuk memacu proses pembekuan 
selama proses pembedahan.Disfungsi trombosit diketahui merupakan salah satu 
penyebab kelainan perdarahan selama periode perioperatif dan merupakan masalah 
serius dalam pengelolaan pasien yang menjalani operasi. Hampir semua tindakan 
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pembedahan dilakukan dibawah pengaruh anestesidan sebagian besar dengan 
anestesi umum. Anestesi umum adalah suatu keadaan reversibel yang mengubah 
status fisiologis tubuh dengan ditandai hilangnya kesadaran (sedasi), hilangnya 
persepsi nyeri (analgesia), hilangnya memori (amnesia) dan relaksasi (Morgan dan 
Mikhail, 2014).Karena berpengaruh secara seluler, anestesi umum perlu mendapat 
perhatian dalam hal interaksi obat khususnya obat anestesi dengan faktor pembekuan 
darah. Salah satu faktor yang mempengaruhi homeostasis darah  adalah interaksi 
obat-obat yang digunakan selama proses anestesi dengan agregasi trombosit. 
Interaksi tersebut dapat memperberat risiko komplikasi perdarahan, mengingat peran 
trombosit yang penting pada proses homeostasis selama dan sesudah pembedahan. 
Oleh sebab itu perlu dipertimbangkan pemilihan obat anestesi  yang memiliki 
pengaruh terhadap agregasi trombosit. 
Peneliti telah mengendalikan faktor faktor yang dianggap mempengaruhi hasil 
agregasi trombosit dengan menetapkan kriteria eksklusi yaitu tidak mengikutsertakan 
pasien yang menderita Diabetus Mellitus, pasienyang menderita hipertensi, pasien 
menggunakan obat golongan NSAID menjelang dan selama operasi, pasiendengan 
kadar trombosit <100.000/µL atau  >400.000/µL, pasien dengan riwayat perokok dan 
pasien yang mendapatkan infus koloid atau transfusi darah menjelang dan selama 
operasi berlangsung. 
 
Dalam penelitian ini diketahui bahwa ada perbedaan yang signifikan 
pengaruh pemberian propofol 1,5 mg/kg intravena dan ketamin 1,5 mg/kg intravena 
terhadap agregasi trombosit. Hasil nilai rerata agregasi trombosit pada kelompok 
propofol sebesar 69,48 sedangkan pada kelompok ketamin sebesar 53,84 atau selisih 
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nilai sebesar 16. Pada kelompok yang diberikan ketamin lebih rendah nilai agregasi 
trombositnya dibanding dengan kelompok yang diberikan propofol sehingga 
pemilihan ketamin sebagai obat induksi perlu dipikirkan efek inhibisinya terhadap 
agregasi trombosit. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
 
54 
 
BAB V 
KESIMPULAN DAN SARAN 
 
A. Kesimpulan 
Dari penelitian ini hasil nilai rerata agregasi trombosit pada kelompok 
propofol sebesar 69,48 sedangkan pada kelompok ketamin sebesar 53,84 atau selisih 
nilai sebesar 16dengan nilai p hitung 0,000 atau lebih kecil dari nilai p pada level α 
0,005 sehingga dapat ditarik kesimpulan bahwa ada perbedaan antara propofol dan 
ketamin terhadap agregasi trombosit pada induksi anestesi. 
 
B. Saran 
1. Ketamin secara bermakna menyebabkan hipoagregasi, sehingga pemakaian 
ketamin sebagai obat anestesi induksi untuk anestesi umum sebaiknya dihindari 
pada pasien dengan kelainan koagulasi maupun pada operasi yang cenderung 
terjadi perdarahan massif.  
2. Propofol bisa menjadi alternatif salah satu pilihan untuk obat anestesi 
induksipada anestesi umum untuk pasien dengan kelainan koagulasi.  
3. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut apakah pemberian obat anti perdarahan 
dapat mengurangi efek ketamin dalam menghambat proses agregasi trombosit. 
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Lampiran I. Data Sampel Penelitian. 
 
NO 
 
JENIS 
KELAMIN 
UMUR 
(TH) 
ASA 
 
BB 
(KG) 
TB 
(M) BMI 
SYS 
(MMHG) 
DYAS 
(MMHG) 
NADI 
 
 TROMBOSIT 
 
GDS 
 
KELOMPOK 
 
PRE 
INSUKSI 
POST 
INDUKSI 
1 W 42 II 45 1,58 18 125 80 76 245.000 105 Propofol 70,5 63,5 
2 W 54 I 55 1,64 20,4 130 70 75 225.000 120 Propofol 82,5 82 
3 P 53 II 57 1,73 19 110 70 86 310.000 140 Propofol 70,4 71,3 
4 W 49 II 52 1,6 20,3 120 80 68 158.000 125 Propofol 64,7 61,2 
5 P 34 I 54 1,68 19,1 130 80 85 200.000 135 Propofol 65,6 54,1 
6 P 38 I 57 1,72 19,3 130 80 85 275.000 118 Propofol 74,4 72,7 
7 W 46 II 58 1,61 22,4 125 70 90 253.000 135 Propofol 80,3 79,7 
8 W 55 II 54 1,67 19,4 130 75 76 234.000 147 Propofol 78,2 71,6 
9 W 37 II 48 1,62 18,3 120 70 82 185.000 135 Propofol 73,4 71,2 
10 P 28 I 55 1,65 20,2 130 80 64 190.000 128 Propofol 77,5 75,3 
11 W 46 II 58 1,58 23,2 125 80 75 210.000 134 Propofol 76,8 76,2 
12 P 34 I 56 1,67 20,1 130 75 78 235.000 138 Propofol 71,2 70,5 
13 P 32 I 57 1,7 19,7 125 80 85 305.000 119 Propofol 67,8 62,1 
14 P 51 II 67 1,72 22,6 120 80 87 215.000 142 Propofol 79,2 78,5 
15 P 48 II 48 1,69 16,8 120 80 86 325.000 137 Propofol 81,4 61 
16 W 39 I 62 1,63 23,3 120 75 85 215.000 139 Propofol 67 59,5 
17 P 53 I 60 1,68 21,3 130 80 86 225.000 147 Propofol 78,7 77,3 
18 W 42 II 50 1,66 18,1 120 70 84 255.000 142 Propofol 72,4 69,5 
19 W 38 I 50 1,66 18,1 125 70 75 315.000 116 Ketamin 81 55,7 
20 P 47 II 55 1,7 19 130 80 83 215.000 118 Ketamin 78,6 45,8 
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21 W 35 II 48 1,67 17,2 110 70 75 220.000 121 Ketamin 71 57,5 
22 P 35 I 45 1,68 15,9 110 75 75 235.000 142 Ketamin 73,6 55 
23 W 39 I 54 1,65 19,8 115 80 65 210.000 137 Ketamin 80,5 54,5 
24 P 42 II 45 1,73 15 125 80 75 355.000 128 Ketamin 74,2 59,5 
25 P 48 II 45 1,75 14,7 110 80 85 305.000 122 Ketamin 76,8 62,7 
26 P 34 I 57 1,72 19,3 125 80 85 275.000 129 Ketamin 78,9 51,5 
27 P 30 I 55 1,65 20,2 125 75 85 265.000 137 Ketamin 72,1 55,6 
28 W 53 II 63 1,74 20,8 120 70 64 283.000 131 Ketamin 69 50,1 
29 W 46 I 54 1,64 20,1 130 70 76 315.000 126 Ketamin 75 45,6 
30 P 48 I 50 1,62 19,1 110 75 65 275.000 124 Ketamin 65,6 49,3 
31 W 51 II 55 1,58 22 115 80 85 325.000 130 Ketamin 72,6 51 
32 W 45 II 54 1,62 20,6 110 80 85 215.000 125 Ketamin 76,8 55,5 
33 W 34 I 43 1,67 15,4 120 70 86 185.000 124 Ketamin 80 53,5 
34 W 31 I 48 1,65 17,6 120 70 76 315.000 127 Ketamin 76,5 51 
35 W 22 I 45 1,66 16,3 110 75 86 305.000 136 Ketamin 74 55 
36 W 31 I 45 1,64 16,7 120 80 94 285.000 122 Ketamin 73,5 60,4 
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Lampiran II.  HASIL PENGHITUNGAN DENGAN SPSS KARAKTERISTIK DASAR SUBYEK PENELITIAN 
 
1. DeskripsidanUji Beda Chi Square Data JenisKelamindan ASA 
Crosstabs 
 
 
 
Jenis Kelamin  
 
 
Case Processing Summary
36 100.0% 0 .0% 36 100.0%
36 100.0% 0 .0% 36 100.0%
Jenis Kelamin *
Kelompok
ASA * Kelompok
N Percent N Percent N Percent
Valid Missing Total
Cases
Crosstab
9 11 20
50.0% 61.1% 55.6%
9 7 16
50.0% 38.9% 44.4%
18 18 36
100.0% 100.0% 100.0%
Count
% within Kelompok
Count
% within Kelompok
Count
% within Kelompok
Perempuan
Laki-laki
Jenis Kelamin
Total
Propof ol Ketamin
Kelompok
Total
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ASA  
 
Chi-Square Tests
.450b 1 .502
.113 1 .737
.451 1 .502
.738 .369
.438 1 .508
36
Pearson Chi-Square
Continuity  Correctiona
Likelihood Ratio
Fisher's Exact Test
Linear-by-Linear
Association
N of  Valid Cases
Value df
Asy mp. Sig.
(2-sided)
Exact Sig.
(2-sided)
Exact Sig.
(1-sided)
Computed only  f or a 2x2 tablea. 
0 cells (.0%) hav e expected count less than 5. The minimum expected count is 8.
00.
b. 
Crosstab
8 11 19
44.4% 61.1% 52.8%
10 7 17
55.6% 38.9% 47.2%
18 18 36
100.0% 100.0% 100.0%
Count
% within Kelompok
Count
% within Kelompok
Count
% within Kelompok
I
II
ASA
Total
Propof ol Ketamin
Kelompok
Total
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Chi-Square Tests
1.003b 1 .317
.446 1 .504
1.008 1 .315
.505 .253
.975 1 .323
36
Pearson Chi-Square
Continuity  Correctiona
Likelihood Ratio
Fisher's Exact Test
Linear-by-Linear
Association
N of  Valid Cases
Value df
Asy mp. Sig.
(2-sided)
Exact Sig.
(2-sided)
Exact Sig.
(1-sided)
Computed only  f or a 2x2 tablea. 
0 cells (.0%) hav e expected count less than 5. The minimum expected count is 8.
50.
b. 
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Lampiran 3. HasilDeskripsidanUjiNormalitasUntuk Data Umur, Berat Badan, Tinggi Badan, Body Mass Index, Systole, 
Diastole, Nadi, Trombosit, dan GDS. 
Kelompok 
 
 
Case Processing Summary
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
Kelompok
Propof ol
Ketamin
Propof ol
Ketamin
Propof ol
Ketamin
Propof ol
Ketamin
Propof ol
Ketamin
Propof ol
Ketamin
Propof ol
Ketamin
Propof ol
Ketamin
Propof ol
Ketamin
Umur
BB
TB
BMI
SYS
DYAS
NADI
Trombosit
GDS
N Percent N Percent N Percent
Valid Missing Total
Cases
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Descriptives 
 
 
Kelompok 
  
Statistic Std. Error 
Umur Propofol Mean  43.38889 1.973913 
  
 
95% Confidence Interval for 
Mean 
Lower 
Bound 39.2243   
  
  
Upper 
Bound 47.55348   
  
 
5% Trimmed Mean 43.59877   
  
 
Median 
 
44   
  
 
Variance 
 
70.13399   
  
 
Std. Deviation 8.374604   
  
 
Minimum 28   
  
 
Maximum 55   
  
 
Range 
 
27   
  
 
Interquartile Range 15.25   
  
 
Skewness -0.22501 0.536278 
   Kurtosis   -1.15601 1.037795 
  Ketamin Mean   39.38889 2.011631 
  
 
95% Confidence Interval for 
Mean 
Lower 
Bound 35.14472   
  
  
Upper 
Bound 43.63306   
  
 
5% Trimmed Mean 39.59877   
  
 
Median 
 
38.5   
  
 
Variance 
 
72.83987   
  
 
Std. Deviation 8.534628   
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Minimum 22   
  
 
Maximum 53   
  
 
Range 
 
31   
  
 
Interquartile Range 14   
  
 
Skewness -0.15571 0.536278 
   Kurtosis   -0.74758 1.037795 
BB Propofol Mean   55.16667 1.255706 
  
 
95% Confidence Interval for 
Mean 
Lower 
Bound 52.51736   
  
  
Upper 
Bound 57.81597   
  
 
5% Trimmed Mean 55.07407   
  
 
Median 
 
55.5   
  
 
Variance 
 
28.38235   
  
 
Std. Deviation 5.327509   
  
 
Minimum 45   
  
 
Maximum 67   
  
 
Range 
 
22   
  
 
Interquartile Range 6.5   
  
 
Skewness 0.084759 0.536278 
   Kurtosis   0.474158 1.037795 
  Ketamin Mean   52.22222 1.603826 
  
 
95% Confidence Interval for 
Mean 
Lower 
Bound 48.83844   
  
  
Upper 
Bound 55.606   
  
 
5% Trimmed Mean 52.02469   
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Median 
 
52   
  
 
Variance 
 
46.30065   
  
 
Std. Deviation 6.804458   
  
 
Minimum 43   
  
 
Maximum 65   
  
 
Range 
 
22   
  
 
Interquartile Range 10.5   
  
 
Skewness 0.485439 0.536278 
   Kurtosis   -0.75167 1.037795 
TB Propofol Mean   1.657222 0.01105 
  
 
95% Confidence Interval for 
Mean 
Lower 
Bound 1.633909   
  
  
Upper 
Bound 1.680535   
  
 
5% Trimmed Mean 1.657469   
  
 
Median 
 
1.665   
  
 
Variance 
 
0.002198   
  
 
Std. Deviation 0.04688   
  
 
Minimum 1.58   
  
 
Maximum 1.73   
  
 
Range 
 
0.15   
  
 
Interquartile Range 0.075   
  
 
Skewness -0.17296 0.536278 
   Kurtosis   -0.94699 1.037795 
  Ketamin Mean   1.668333 0.010641 
  
 
95% Confidence Interval for 
Mean 
Lower 
Bound 1.645882   
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Upper 
Bound 1.690784   
  
 
5% Trimmed Mean 1.668704   
  
 
Median 
 
1.66   
  
 
Variance 
 
0.002038   
  
 
Std. Deviation 0.045147   
  
 
Minimum 1.58   
  
 
Maximum 1.75   
  
 
Range 
 
0.17   
  
 
Interquartile Range 0.065   
  
 
Skewness 0.243314 0.536278 
   Kurtosis   -0.24479 1.037795 
BMI Propofol Mean   20.09395 0.439669 
  
 
95% Confidence Interval for 
Mean 
Lower 
Bound 19.16633   
  
  
Upper 
Bound 21.02157   
  
 
5% Trimmed Mean 20.09653   
  
 
Median 
 
19.90139   
  
 
Variance 
 
3.479552   
  
 
Std. Deviation 1.865356   
  
 
Minimum 16.80613   
  
 
Maximum 23.33547   
  
 
Range 
 
6.529332   
  
 
Interquartile Range 2.681519   
  
 
Skewness 0.35132 0.536278 
   Kurtosis   -0.55215 1.037795 
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  Ketamin Mean   18.7767 0.574261 
  
 
95% Confidence Interval for 
Mean 
Lower 
Bound 17.56512   
  
  
Upper 
Bound 19.98829   
  
 
5% Trimmed Mean 18.69405   
  
 
Median 
 
19.04156   
  
 
Variance 
 
5.935961   
  
 
Std. Deviation 2.436383   
  
 
Minimum 15.03558   
  
 
Maximum 24.00549   
  
 
Range 
 
8.969903   
  
 
Interquartile Range 3.722726   
  
 
Skewness 0.298186 0.536278 
   Kurtosis   -0.35402 1.037795 
SYS Propofol Mean   124.4444 1.333878 
  
 
95% Confidence Interval for 
Mean 
Lower 
Bound 121.6302   
  
  
Upper 
Bound 127.2587   
  
 
5% Trimmed Mean 124.9383   
  
 
Median 
 
125   
  
 
Variance 
 
32.02614   
  
 
Std. Deviation 5.659165   
  
 
Minimum 110   
  
 
Maximum 130   
  
 
Range 
 
20   
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Interquartile Range 10   
  
 
Skewness -0.85422 0.536278 
   Kurtosis   0.681443 1.037795 
  Ketamin Mean   120.5556 1.756821 
  
 
95% Confidence Interval for 
Mean 
Lower 
Bound 116.849   
  
  
Upper 
Bound 124.2621   
  
 
5% Trimmed Mean 120.6173   
  
 
Median 
 
120   
  
 
Variance 
 
55.55556   
  
 
Std. Deviation 7.45356   
  
 
Minimum 110   
  
 
Maximum 130   
  
 
Range 
 
20   
  
 
Interquartile Range 12.5   
  
 
Skewness -0.2121 0.536278 
   Kurtosis   -1.3054 1.037795 
DYAS Propofol Mean   76.38889 1.054523 
  
 
95% Confidence Interval for 
Mean 
Lower 
Bound 74.16404   
  
  
Upper 
Bound 78.61374   
  
 
5% Trimmed Mean 76.54321   
  
 
Median 
 
80   
  
 
Variance 
 
20.01634   
  
 
Std. Deviation 4.473962   
  
 
70 
 
  
 
Minimum 70   
  
 
Maximum 80   
  
 
Range 
 
10   
  
 
Interquartile Range 10   
  
 
Skewness -0.62151 0.536278 
   Kurtosis   -1.51152 1.037795 
  Ketamin Mean   75.55556 1.06096 
  
 
95% Confidence Interval for 
Mean 
Lower 
Bound 73.31713   
  
  
Upper 
Bound 77.79398   
  
 
5% Trimmed Mean 75.61728   
  
 
Median 
 
75   
  
 
Variance 
 
20.26144   
  
 
Std. Deviation 4.501271   
  
 
Minimum 70   
  
 
Maximum 80   
  
 
Range 
 
10   
  
 
Interquartile Range 10   
  
 
Skewness -0.23739 0.536278 
   Kurtosis   -1.80802 1.037795 
NADI Propofol Mean   80.72222 1.670203 
  
 
95% Confidence Interval for 
Mean 
Lower 
Bound 77.1984   
  
  
Upper 
Bound 84.24604   
  
 
5% Trimmed Mean 81.1358   
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Median 
 
84.5   
  
 
Variance 
 
50.21242   
  
 
Std. Deviation 7.086072   
  
 
Minimum 64   
  
 
Maximum 90   
  
 
Range 
 
26   
  
 
Interquartile Range 10.25   
  
 
Skewness -1.02355 0.536278 
   Kurtosis   0.388129 1.037795 
  Ketamin Mean   78.88889 1.99491 
  
 
95% Confidence Interval for 
Mean 
Lower 
Bound 74.68   
  
  
Upper 
Bound 83.09778   
  
 
5% Trimmed Mean 78.87654   
  
 
Median 
 
79.5   
  
 
Variance 
 
71.63399   
  
 
Std. Deviation 8.463686   
  
 
Minimum 64   
  
 
Maximum 94   
  
 
Range 
 
30   
  
 
Interquartile Range 10   
  
 
Skewness -0.3888 0.536278 
   Kurtosis   -0.52296 1.037795 
Trombosit Propofol Mean   245833.3 11849.62 
  
 
95% Confidence Interval for 
Mean 
Lower 
Bound 220832.8   
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Upper 
Bound 270833.8   
  
 
5% Trimmed Mean 244925.9   
  
 
Median 
 
234500   
  
 
Variance 
 
2.53E+09   
  
 
Std. Deviation 50273.66   
  
 
Minimum 158000   
  
 
Maximum 350000   
  
 
Range 
 
192000   
  
 
Interquartile Range 68750   
  
 
Skewness 0.54692 0.536278 
   Kurtosis   -0.14207 1.037795 
  Ketamin Mean   272111.1 11399.43 
  
 
95% Confidence Interval for 
Mean 
Lower 
Bound 248060.4   
  
  
Upper 
Bound 296161.8   
  
 
5% Trimmed Mean 272345.7   
  
 
Median 
 
279000   
  
 
Variance 
 
2.34E+09   
  
 
Std. Deviation 48363.68   
  
 
Minimum 185000   
  
 
Maximum 355000   
  
 
Range 
 
170000   
  
 
Interquartile Range 96250   
  
 
Skewness -0.25589 0.536278 
   Kurtosis   -0.99906 1.037795 
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GDS Propofol Mean   132.5556 2.652194 
  
 
95% Confidence Interval for 
Mean 
Lower 
Bound 126.9599   
  
  
Upper 
Bound 138.1512   
  
 
5% Trimmed Mean 133.284   
  
 
Median 
 
135   
  
 
Variance 
 
126.6144   
  
 
Std. Deviation 11.25231   
  
 
Minimum 105   
  
 
Maximum 147   
  
 
Range 
 
42   
  
 
Interquartile Range 16.75   
  
 
Skewness -0.94359 0.536278 
   Kurtosis   0.533362 1.037795 
  Ketamin Mean   127.5 1.659297 
  
 
95% Confidence Interval for 
Mean 
Lower 
Bound 123.9992   
  
  
Upper 
Bound 131.0008   
  
 
5% Trimmed Mean 127.3333   
  
 
Median 
 
126.5   
  
 
Variance 
 
49.55882   
  
 
Std. Deviation 7.039803   
  
 
Minimum 116   
  
 
Maximum 142   
  
 
Range 
 
26   
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Interquartile Range 10.25   
  
 
Skewness 0.445559 0.536278 
   Kurtosis   -0.35304 1.037795 
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Lampiran 4. UJI NORMALITAS DATA PENELITIAN 
 
Explore 
 
Kelompok 
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Lampiran 5. UJI KESEIMBANGAN AWAL (PRETEST) 
 
T-Test 
Case Processing Summary
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
18 100.0% 0 .0% 18 100.0%
Kelompok
Propof ol
Ketamin
Propof ol
Ketamin
Pre Operat if
Post Operat if
N Percent N Percent N Percent
Valid Missing Total
Cases
Tests of Normality
.136 18 .200* .951 18 .446
.088 18 .200* .966 18 .715
.149 18 .200* .952 18 .456
.123 18 .200* .972 18 .839
Kelompok
Propof ol
Ketamin
Propof ol
Ketamin
Pre Operat if
Post Operat if
Stat ist ic df Sig. Stat ist ic df Sig.
Kolmogorov -Smirnov
a
Shapiro-Wilk
This is a lower bound of  the true signif icance.*. 
Lillief ors Signif icance Correctiona. 
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Lampiran 6.  UJI HIPOTESIS (POSTTEST) 
 
T-Test 
Independent Samples Test
3.222 .082 -.600 34 .553 -.98333 1.63969 -4.31558 2.34891
-.600 31.217 .553 -.98333 1.63969 -4.32656 2.35989
Equal variances
assumed
Equal variances
not assumed
Pre Operat if
F Sig.
Levene's Test f or
Equality  of  Variances
t df Sig. (2-tailed)
Mean
Dif f erence
Std.  Error
Dif f erence Lower Upper
95% Conf idence
Interv al of  the
Dif f erence
t-test  for Equality  of  Means
Group Statistics
18 74.0000 5.60556 1.32124
18 74.9833 4.11972 .97103
Kelompok
Propof ol
Ketamin
Pre Operat if
N Mean Std. Dev iation
Std. Error
Mean
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Group Statistics
18 69.8444 7.93119 1.86940
18 53.8444 4.65431 1.09703
Kelompok
Propof ol
Ketamin
Post Operat if
N Mean Std. Dev iation
Std. Error
Mean
Independent Samples Test
5.289 .028 7.382 34 .000 16.00000 2.16752 11.59507 20.40493
7.382 27.467 .000 16.00000 2.16752 11.55616 20.44384
Equal variances
assumed
Equal variances
not assumed
Post Operatif
F Sig.
Levene's Test f or
Equality  of  Variances
t df Sig. (2-tailed)
Mean
Dif f erence
Std.  Error
Dif f erence Lower Upper
95% Conf idence
Interv al of  the
Dif f erence
t-test  for Equality  of  Means
